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1 2 العافت 


امإض اسم الادام 


الأقسام العلمية 
دمشى ‏ الروضة ‏ شارع قاسم أمين رقم 53 ص .ب 545/ا 


هاتف #9١55١5‏ و581355.84 فاكس .8155م 


الإدارة العامة 
دمشق ‏ مزة ‏ فيلاات غربية ‏ شارع الغزاوي ص .ب 437548 


هاتف 5١781١348: 51١5.058‏ فاكس 85ت .015 


البريد الإلكتروني 
7ع .1خ 1/1 لاالاط-8 14م 


الموقع الإلكتروني 


11/17/7177 2136-7 .» 


الطبعة الأوا لى 


51 


حقوق الطبع والنشر محفوظة 


بسم الله الرحمن الرحيم 
السيد الزميل الكريم 


يسعد القائمين على الموسوعة الطبية المتخصصة أن يقدموا لك المجلد الثامن منها وهوأول مجلد يصدر 
بعد انتقال رئيسها الأستاذ الدكتور عدنان تكريتي إلى رحمته تعالى؛ ومن الواجب الإشادة بجهده الكبير 
وعمله الدءوب في وضع أسس هذه الموسوعة والإشراف على الأجزاء السبعة الأول منها وقد لقيت التقدير 
والاستحسان ممن قرأها أو أطلع عليهاء ونأمل ألا يكون هذا المجلد أقل شأناً من سابقيه وأن يستمر إصدار 
المجلدات القادمة بالروح نفسها والإتقان نفسه بفضل ما بذله المدير العام لهيئة الموسوعة العربية الأستاذ 
الدكتور عزيز شكري من جهد وما يقدمه من دعم وتشجيع للعاملين في الموسوعة الطبية الملتخصصه وغيرها. 

تشمل أبحاث هذا المجلد موضوعين مهمين هما أمراض الدم وعلم الأورام وقد أصبح لكل منهما شأن كبير 
في الممارسة بما أحرزه من تقدم في السنوات الأخيرة. 

أما أمراض الدم فقد وجدت لكثير مما كان منها عصيًا على المعالجة أدوية فعالة خففت من أخطارها بعد 
أن تحسنت وسائل تشخيصها ولاسيما الوسائل الجينية منهاء عدا ما طرأ من تطورات على استعمال مكونات 
الدم وطرائق تحضيرها. 00 

وأما علم الأورام فقد تطورت كذلك وسائل تشخيص أنواع الأورام في كل أجهزة الجسم تشخيصا مبكرا 
ساعد على معالجتها قبل استفحال خطرها والإقلال بذلك من الوفيات والمرضات الكثيرة التي كانت تنجم 
عنهاء عدا ما طرأ على وسائل العلاج نفسها من تقدم بعد إدخال المعالجات الجينيةه والحيويه والمناعية 
وتحسن الوسائل القديمة الجراحية والشعاعية والكيميائية التي كانت تستعمل لذلك. 

كتب أبحاث هذين الموضوعين نخبة من الأطباء المتخصصين ودقق الأستاذ الدكتور عدنان سومان الأيحاث 
المتعلقة بأمراض الدم ودقق الأستاذ الدكتور مروان بشور الأبحاث المتعلقة بعلم الأورام؛ وراجع الأبحاث 
جميعها بعد ذلك الأستاذ الدكتور زياد درويش والأستاذ الدكتور إبراهيم حقي ثم عرضت كالعادة على 
المدققين اللغويين لتجنب ما قد يكون فيها من أخطاء لغوية. 

لقد شارك جميع العاملين في هيئة الموسوعة العريية كل باختصاصه في إصدار هذا المجلد وبذلوا جهدا 
مشكورا؛ وتأمل أن يفيد منه زملاؤنا الممارسون الذين وضعت هذه الموسوعة من أجلهم: راجين الله السداد 
والتوفيق. 


رئيس الموسوعة الطبية المتخصصة 
الأستاذ الدكتور إبراهيم حقي 


تكون الدم 


الجهاز المكون للدم 15عة]515 1]16ز0م0تاعط: 

يبتصف تكون الدم بالتجدد المتكرر خلال الحياة. وتعد 
الخليه الجذعية متعددة القدرات 16)ء01م720ع7 )الم عنام 
أاءه دمع51 طليعة خاذيا الدم. 

-١‏ تتضمن الخلايا التي تنشأ من الخلية الجدعية: كريات 
الدمالحمرء كريات الدم البيضء والصفيحات. وتتألف 
الكريات البيض من المحببات والوحيدات واللمفيات 
والحمضات (اليوزينيات) والأسسات. 

؟- يتولد من الخلايا الجذعية قسم من الجهاز اللمفىي؛ 
لذا فإن علم الدمويات يتضمن دراسة العقد اللمفية والنسيج 
اللمفي أيضا. 

“- لا يوجد عضو محدد ترافقه اضطرابات دمويه؛ فقد 
تنشأ الأمراض في نقي العظم.؛ أو العقد اللمفية2أوداخل 
الأوعية. ويتضمن الحيز داخل الأوعية الخلايا البطانية 
(الاندوثليالية) للأوعية الدموية وبروتينات بلازما الدم. 

لمحة عامة عن عناصر الدم: 

-١‏ الكريات الحمر: هي خلايا متخصصة:؛ غير منواة تخزن 
الهيموغلوبين» وهو البروتين الذي يحمل الأكسجين إلى 
الأنسجة ويحمل ثانئ أكسيد الكربون منها. 

أ- تنشأ الكريات الحمر من خلال تكوين الحمرء من نضج 
الخلايا الطليعية النقوية: لتصبح قرصا مقعر الوجهين بلا 
نواة. يتم تنظيم تكوين الحمر من قبل عامل نمو هو 
الارسروبوينين 12911100016]12©: ويستغرق تكونها 4 أيام؛ تدخل 
الكريات الحمر الفنية إلى الدوران الدموي مع وجود بقايا 
من 80/4 في هيولاها وتسمى الشبكيات. 

ب- يكون حجم الشبكية في الدوران أكبر قليلاً من الكرية 
الحمراء. تفقد الكريات الحمر الهرمة قدرتها على توليد 
الطاقة ويصبح غشاؤها حساسا وتزيلها من الدوران البالعات 
وحيدات النوى الموجودة في الطحالء؛ ويعاد استخدام الحديد 
في الجهاز الشبكي البطاني. 

ج- يعبر عدد الشبكيات عن نسبة الكريات الحمر الباكرة 
إلى العدد الكلي للكريات الحمر في الدوران: ويبقى 4لال] 
في الكرية الحمراء الشبكية مدة يوم واحد, ولذا يكون عدد 
الشبكيات السوي أقل من 7. 

د- فترة بقيا الكريات الحمر 1١١‏ يوماً. يوجد في الحالة 
الطبيعية نحو ه ملايين كرية حمراء /مكروليتر من الدم 


سعد الدين جاويش 


الكامل عند الرجل البالغ؛ وه, ؛ مليون كرية حمراء /مكروليتر 
من الدم الكامل في المرأة البالغه. 

؟- العدلات وانطمه»)ناءه: تسمى أيضا المعتدلات متعددة 
النوى: أو المحببات, تحتوي على نواة ذات 4-7 فصوصء؛ وتتلون 
باللون الأزرق بملون يمرا رايت؛ وهناك شكل باكر من العدلة 
هو الشريطية 0300 تكون نواتها غير منقسمة. تقوم العداللات 
ببلعمة الجراثيم والبقايا الخلوية والنسج المينه وهضمها. 

تحتاج العدلة إلى 11-1١7‏ يوم لكي يتم إنتاجها في نقي 
العظم؛ وفترة حياتها في الدوران ١١‏ ساعة؛ وقد تعيش فى 
النسج عدة أيام؛ يتجمع في النقي من العدلات الناضجة 
نحو .+-40؛ ضعفا ما هو موجود في الدوران. وفي الدوران 
يكون نصف العدلات هامشيا (ملتصقاً بالخلايا البطانية) 
ونصفها الآخر جائلاً في المسيل الدموي. 

*- الحمضات (اليوزينيات): تتصف بوجود حبيبات 
برنقالية محمرة كبيرة تشاهد بتلوين غيمزا-رايت؛ يكون لها 
نواة ذات فصين. 

تزداد الحمضات استجابة لبروتينات غريبة: وبالتالي 
تشاهد في حالات الأخماج الطفيلية ولاسيما الديدان؛ 
والحالات الأرجية: والسرطان؛ وبعض الأدوية. 

تحتوي الحبيبات على بروتينات مخنلفة. 

تشكل اليوزينيات 74-١‏ من تعداد الكرات البيض 7/80 
في الحالة السوية. 

4- الأسسات: خلايا تحتوي حبيبات كبيرة بتلوين رايت 
غيمزاء زرقاء قاتمة يشدة. 

تحنوي الحبيبات على الهيستامين. والهيبارين وحمضص 
الهيالورونيك. وإن تحرر الهيسنامين هو جزء من الارتكاسات 
الأرجية. 

تشكل الأسسات عادة ١-٠‏ من 80/, ويرتفع عددها على 
نحو خاص في المصابين بابيضاض الدم النقوي المزمن وآفات 
النقي التكاثرية اللأخرى. 

والخلايا البدينة 15ا0 001351- التي تشترك مع الأسسات 
في المنشأ- تحتوي على الهيسنامين: ولها حبيبات كبيرة ولها 
شأن في المقاومة ضد الطفيليات. 

5 اللمفاويات: تشكل اللمفاويات نحو /5.0-٠١‏ من 
الكريات البيض في الدوران ولها نوعان رئيسان: 

©النوع الأول: صغيرة الحجم يبلغ قطرها نحو ؛ ميكرون 


هي اللمفاويات البائية, تشكل 7٠١‏ من اللمفاويات في 
الدوران؛ وهي مسؤولة عن المناعة الخلطية ويمكن تمييزها 
من خلال تعبيرها عن السلاسل الخفيفة للغلوبولينات 
المناعية كايا أو لاميدا. 

© النوع الثاني: كبيرة الحجم يصل قطرها إلى ١١‏ مكرونا 
نواتها كبيرة ومستديرة:؛ وهي اللمفاويات التائية, تشكل 1/٠١‏ 
من اللمفاويات في الدوران؛ وهي مسؤولة عن المناعة الخلوية 
ويمكن نمييز قسمين رئيسين لها هما: الخلايا المساعدة 
(4©) والخلايا المثبطة (028). 

5- الوحيدات 1102030©5: هي خلايا كبيرة وحيدة النواة: 
نواتها مطواة (بيشكل الطليعة) تشكل القسم الجائل في 
الدوران من جهاز البلاعم وحيدة النواة» خلال وجودها في 
الدوران تقوم بدور مشابه لدور العدلات. 

-)١‏ تمضي الوحيدات 8-١‏ أيام في نقي العظم,؛ وم-؟7 
ساعة في الدوران الدموي. 

-)١‏ تتمايز إلى بلاعم في النسج: ويمكنها أن تعيش ضي 
النسج مدة طويلة (حتى ٠١٠‏ يوما). وتسمى البلاعم بحسب 
النسج التي تعيش فيها (مثلاً: البلاعم السنخية في الرئتين» 
خلايا كوبفر في الكبد, البلاعم الطحالية في الطحال؛ 
الخلايا قليلة التغصنات في المخ) تقوم البلاعم بيلعمة 
الجراثيم والبقايا الخلوية» والنسج الميتة. 

- الصفيحات: هي أجزاء خلوية غير منواة تحتوي بقايا 
24 المرسال؛ تشتق من هيولى التواءات في نقي العظم؛ 
ينظم الثرومبوبويتين نمو النواءات وتكوين الصفيحات. 

تعيش الصفيحات ٠١-8‏ أيام؛ تمضي اليوم الأول والثاني 
من حياتها في الطحال؛ ولكن قد تحتجز الصفيحات في 
الطحال المتضخم كما يحدث في الاضطرابات الاحتقانية 
والالتهابية. 

للصفيحات شأن مهم في الإرقاء لأنها تحتوي ضمن 
حبيباتها كثيرا من التمائم الداخلة في الإرقاء والعوامل 
المثبطة له؛ كما تحتوي الصفيحات كثيرا من عوامل النمو. 

الحالة الفيزيائية للدم: 

© الدم هو سائل معلق مكون من خلايا ضمن محلول 
مكون من الماء والبروتينات المنحلة بالماء وشوارد. 

© تعادل لزوجة الدم١,١-5,١‏ سنتي يوازء060110015: وتناثر 
لزوجه الدم بتركيز الكريات الحمر والبروتين. 

© قد تزداد لزوجة الدم بسبب زيادة مكون خلوي (مثل: 
احمرار الدم) أو بروتين (الورم النقويء العدوى يسيب ارتفاع 
0 أوداء والدنستروم بسبب ارتفاع 107/1)» تتأثر اللزوجة 


أيضاً بحجم الكريات الحمر (الأحجام الصغيرة تزيد 
اللزوجة) وسرعة جريان الدم في وعاء معين (مثلاً لزوجة 
الدم في الأبهر أقل بكثير منه في الشرينات الصغيرة). 

© متوسط حجم الدم: 7١‏ مل/كغ من وزن الجسم؛ وحجم 
الدم في الإنسان نحو 7 من وزن الجسم: فالشخص الذي 
وزنه 7١‏ كغ يكون حجم الدم لديه نحو ه ليترات. 

© تشكل المكونه الخلوية للدم نحو 78/-517/ عند المرأة: 
و45-7240/ عند الرجل. تدعى النسية الحجمية للكريات 
الحمر بالهيماتوكريت. 

»البلازما: هي الجزء السائل من الدم - المضاف إليه مانع 
تخثر - المتبقي بعد إزالة المكون الخلوي (الكريات البيض 
والكريات الحمرء والصفيحات) كما تحنوي على بروتينات 
التخثر. 

© المصل 5611010: هو المكون السائل للدم الذي ينم الحصول 
عليه من دون إضافة مانع تخثر إلى الدم» حيث تتجلط 
بروتينات التخثر وتنرسب مع المكونات الخلوية للدم. 

تكون الدم دزد12222]000[1: 

هو نشوء العناصر المكونه للدم وتطورها من خلايا وغيرها. 

أولا- الجهاز المكون للدم: 

يتألف من طلائع الخلايا المكونة للدم. والأجزاء 
البروتيتية: والتسج الداعمة (مثل السدى 5]:01712) الضرورية 
لتطور الدم؛ كما يتضمن مجموعة من الأعضاء التي تعمل 
يوصفها مواضع لنوليد الدم. 

-١‏ تكوين الدم خلال مراحل تطور الإنسان: 

أ- خلال الأسابيع الثمانية الأولى للحياة الجنينية يتم 
إيصال العناصر الغذائية والأكسجين إلى الجنين بوساطة 
خلايا تنش من الجيب المحي 530 )!01لا خارج الجنين؛ تحتوي 
هذه الخلايا نواة وتستخدم سلاسل غلوبين (مختلفة عن 
التي توجد في الشخص البالغ). 

ب- حين تتطور الكبد؛ تصبح الموضع الرئيس لتكوين 
الدم؛ إضافة إلى الطحال. 

ج- في المراحل الأخيرة من الحياة الجنينية يصبح نقي 
العظم هو الموقع الحصري لإنتاج خلايا الدم. 

د- خلال الحياة يقوم نقي العظم الموجود في القسم 
المحوري للجسم بتوليد الدم: إضاقفة إلى العظام الطويلة. 

؟"- الخلية الجذعية: 

أ- نظرة عامة: توجد الخلايا الجذعية بأعداد صغيرة 
في أي وقت وتحت تأثير عوامل النمو والسيتوكينات» تتطور 
هذه الخلايا وتصبح ملنزمة بتكوين صئف محدد من 


الغناصر الدموية. 

يعتمد أن الخلايا الجذعية تنشأ من أرومات العروق 
الدموية 6773278106|135]5] السى هي خاذيا طبيعية داخل 
منطقة الأقناد ولب الكلية والأيهر (4-0-11) في الجنين بعمر 
70-٠‏ يوما من الحياة الجنينية. 

ب- العوامل المؤثرة في تطور الخلية الجذعية: يعتمد تطور 
الخلية الجذعية والتزامها بسلسلة معينة على فعالية عدد 
من عوامل النسخ 730561100108 ؛ تقوم عوامل التسخ هذه 
بإيجاد برامج تعبير جيني نوعية لكل سلسلة من سلاسل 
الخلايا الدموية. تقوم عوامل النمو كالإريثرويويتين؛ والعامل 
الحاث لتمو مستهمرات العدلات والوحيدات051-/(61 
والسيتوكينات مثل الانترلوكين -؟ (3-:11) و(6 --!ا1) بخلق 
وسط ملائم لاستمرارتكوين الدم بسماحها بالعيش أو منعها 
للموت الخلوي؛ يؤثر تعبير عوامل نسخ معينة وتركيزها في 
توجيه الخلية الجذعية إلى سلسلة خلوية معينة؛ وهناك 
خلال تطور الخلية الجذعية تداخل أدوار بين عوامل النسخ 


1اا 
1-ا! 3 
1-3 6 
غ56 56 

11-1ع الخلية الجذعية ع5©-ج 


المتظمة ذات التأثير الإيجابي والعوامل ذات التآثير السلبي. 

ثانياً- تكون الحمر 5زوء زمم معطاومء: 

-١‏ نظرة عامة: يحدث الفصل الأول لمكونات الدم الخلوية 
حين تمايز الخلايا التقوية والخلايا اللمفية (الشكل .)١‏ 
تتمايز الخلية الطليعية النقوية المشتركة إلى خلايا تنتج 
سلسلة العدلات؛ والسلسلة الحمراء وسلسلة النواءات: حين 
الوصول إلى مرحلة كل نوع تصبح الخلية ذات قابلية محددة 
أكثر لتكوين خلايا الدم والاتقسام. 

"- تطور السلسلة الحمراء: 

أ- يبدأ تكوين الحمر عندما تصيح الخلية الطليعية 
النقوية المشتركة 71]015ع0]038 11161010 011111011 ملنرزمة 
بوحدة تكوين هبة الحجمرع](ء82/550' ]نا 0108نم1 «أووناط 
(-لا81)» ويتم نمييز هذه الوحدة بتقنيات الررع بأنها خلية 
تعطي المتشأ خلال 11-١4‏ يوما لمستعمرات حمراوية عند 
الإنسان: تؤثر عوامل أخرى (مثل: *61/1-051. والثرومبويويتين: 
وعامل الخلية الجدعية) في قابليتها للتكاثر. 


اححنين 552 


1 كسلا | اعلا 
6 ا 8 2 دما 
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اتشكل )١(‏ تكون كريات الدم 


© (8110-5) هي طليعة لوحدة إنشاء مستعمرات الحمر 

(-نال1ن) عالاءمعطالصء اهنا عمتصمه-لإدو[مءالني يمكنها 
توليد مستعمرات حمر بالزرع خلال 7-5 أيام بعد مرورها ب 
(-0) اتنقسامات. 

« يبدأ الاعتماد على الإريثرويويتين للتطور إلى كريات 
ناضجة منن نهاية مرحلة (8-[811): ويبقى عاملاً مهما 
لتطور الخلايا الحمراوية في المراحل اللاحقة. 

ب- يعتمد توصيف الطلائع الحمراوية على قابليتها لإنشاء 
مستعمرات في أجهزة الزرع: تطرأ تفيرات مورفولوجية خلال نضج 
الخلايا الحمر يمكن تعرّف هذه التغيرات بعدة مراحل هي: 

© سليقة الأرومة الحمراء 1067/1061356م: هي أول سليفة 
حمراوية مميزة يمكن مشاهدتها. 

© مرحلة الأرومة الحمراء المحبة للأساس ١‏ !1نطم6350 
35 1ط 0ط برع . 

»#مرحلةالأرومةالحمراء متعددةالاصطباغ 
251 [طمعطالارء علغ ةلم عطاء /ا1[م0م. 

» مرحلةالأرومةالحمراء سوية الاصطباغ 
أ10135]/لزء 170123112ء01110: وخلال هذه المرحلة يكتمل 
إنشاء الهيموغلوبين تماماء وتبدآ النواة بالتكثيف. 

© مرحله الشبكية ع/ا©10نا1©)]10: وتعرف هذه المرحلة بخروج 
النواة من الخلية. تنضج الشبكية بعد بضعة أيام في الدوران 
متحولة إلى قرص مقعر الوجهين هو الكرية الحمراء. 

إنشاء الهيموغلويين 5أدء)2 53 دأطاماع220ع12: 

-١‏ يتكون معظم الكرية الحمراء من الهيموغلوبين, 
ويتضمن تكوين الهيموغلوبين إنتاج سلاسل الغلوبين وإنتاج 
البروتوبورفيرين (الهيم) بارتباطه بجزء الهيم. 

؟- تقوم أكسجة النسج وتدخل هرمون الاريثرويويتين 
المنتج من قبل الكلية بالمحافظة على مستويات هيموغلويين 
سوية؛ ويتفاعل الإريثروبويتين مع مستقبلات متنوعة خاصة 
على سطح طلائع الكريات الحمر. 

؟- هناك جينات تنتج ه أنواع من الغلوبين ألفا وبيتا وغاما 
ودلنا وإيسيلون: ويتم تنسيق عمل الجينات على نحو منظم» 
ويتم التعبير عنها في فترات محددة من التطور. 

4- من عمر شهرين من الحمل حنى الولادة يكون الخضاب 
1 هو المسؤول الأكبر عن نقل الأكسجين. 

ه- ومع نهاية فترة الحمل - في الحالة السوية - يبدأ 
إنتاج السلاسل 8 ومن ثم يتناقص تركيز الخضاب 5. 

5- يعد الولادة يسنمر تزايد الخضاب ث؛ ويعد ثلاثين 
أسبوعا من الولادة يهبط تركيز خضاب ‏ الى ما دون .1٠١‏ 


كالثاك تطور العدلات كانطامه:اناءه 01 أمعصرمم1ء069: 

-١‏ نظرة عامة: تتشابه الحمضات والأسسات والعدلات 
في أنها جميعا كريات بيض تحوي حبيبات: وهي تتشارك 
مع الوحيدات في الخلية الطليعية لهاء وجميعها مشتقة 
من الخلية الطليعية النقوية المشتركة (115©). 

؟- نضح العدلات في الشخص السوي: إن ظهور الحبيبات 
المهمه لوظيفة المعتد لات هو المحدد الرئيسي لمرحلة تطورها. 

أ- 0111-01 هى الطليعة المشتركة للعدلات والوحيدات» 
ولايد من وجود 11-3 و011-051 لنتطور /010)-ل011 . 

ب- الأرومة النقوية: هي أول خلية يمكن تمييزها من هذه 
العائلة؛ توجد على نحو رئيسي في نقي العظم؛ يشاهد في 
هذه المرحلة وجود الحبيبات الأولية الحاوية على الليزوزيم 
ع12/ا19/502 إضافة إلى بروتينات أخرى قائلة للجراثيم» نمتاز 
هذه الخلية بقدرتها على الانقسام الذي يستمر حتى مرحلة 
الخلية النقوية عالاء11(/610. 

ج- تمتازالمرحلة اللاحقة وهي سليفةالنقوية 
عالاء10ء/0رمم بظهور الحبيبات الآزورية 2 ذازطم22010. 

د- تنصف مرحلة الخلية النقّوية عالا©170[/610 بظهور 
الحبيبات الثانوية الحاوية على الليزوزيم: والفوسفاتاز 
القلوية وبروتينات أخرى قاتلة للجراثيم. 

ه- في مرحلة خليفة النقوية عال/ا100علا706]310 يتوقف 
الانقسام الخلوي تماماء وتبدأ النواة بالتطويء وتبدأً 
السيتويلازما بأخن لون العدلات الناضجة. 

و- حين تنقسم النواة قسمين أو أكثر موصولة بخيط رفيع 
تدخل الخلية مرحلة المعندلة [1 27610175001 (عديدة أشكال النواة). 

رابعاً- تكون الوحيدات 5ع01652م1201107:10: 

-١‏ تكون وحدة تكوين مستعمرات العدلات والوحيدات 
أيضاً الخلية الطليعية لأرومة الوحيدات التي يتشكل عنها 
وحيدات ناضجةه بالزرع. 

-١‏ مراحل التطور: 

أ- سليفة الوحيدة علا01010070: هي أبكر خلية يمكن 
نميزها من هذه العائلة؛ والوحيدات 5ع16لا7120200 هي الخلية 
الناضجة من هده العائلة. 

تستطيع الوحيدات ابتلاع الجراثيم؛ وتحتوي حبيبات 
تساعد على قتلها.؛ يؤثر 11-051 فى بقيا الوحيدات وتمايزها. 

ب- البالعات الكبار 1130100103865 هي الشكل الموجود في 
النسج من الوحيدات. 

خامسأ- تطور الحمضات, الأسساتء الخلايا البدينة 


كلاءء )235 لطة كعلتطمهكهط ركلتطممستومء 1ه غسع سدمماء ء0: 


تشتق أفراد هذه العائلة من الخلية الجذعية المشتركة: 
الخلية الطليعية النقوية المشتركة 01/17 التي تتمايز إلى 
خلايا حمضة وخلايا أسسة. 

تتطلب المراحل الباكرة من الحمضات والأسسات وجود 
*011-051و1]3 و5.آ1! لتطورها وتنموها ونمايرّها ‏ 

ساؤساك تكون اثنواءات 5أ015م10ز0(ردعلدع02:: 

-١‏ الخلية الطليعية النقوية المشتركة 01117) هي الخلية 
الطليعية الباكرة؛ وهي قتمايز إلى وحدة تكوين هبة النواءات 
(241 -8150) التي تصبح أكثر تحديدا بالتطور إلى وحدة 
تشكيل مستعمرات النواءات (01711-1/116) حين يتوقف التكاثر 
فإن الخلايا الطليعية تصبح ملتزمة بأن تتجول الى نواءات. 
إن الخلية الطليعية الأولى التي تظهر واسمات صفيحية 
نوعية هي سليفة أرومة النواء 10:77682121(/0613256م وتكن لا 
يمكن تمييزها عيانيا. 

١‏ - مراحل التطور: تتميز المّواءة عالاع7683125/0 بقدرتها 
على الاتقسام الداخلي 70070110515 أو قدرتها على اتقسام 
النواة من دون اتقسام السيتويلازما, بحيث يتضاعف 10114 
في كل دورة انقسام. 

يمكن تمييز ثلاث مراحل للنواءة بحسب نوعية 
السينوبلازما وكمينها؛ وحجمها؛ والتفصص النووي وهي: 

أ- أرومة النواءة. 


ب- سليفة التواءة. 

ج- النواءة عالاء7768213:1/0 المكتملة النضج: وتمتاز 

© النواءة الناضجة الباكرة (وتشكل نحو 5٠‏ من مجموع 
النواءات). 

© المرحلة المتأخرة أو الثانوية وتتضمن إنتاج صفيحات 
ناضجة. 

تنظيم إنتاج الصفيحات: ينم تنظيم إنتاج الصفيحات 
من قبل مجموعة من السيتوكينات والنرومبوبويتين الذي 
يحث على تكاثر الخلايا الطليعية (الشكل ؟). 

سابعاً- تكون اللمفاويات 165135وممطامدد2!: 

يبدأ تكويتها كفرع مبكر من الأرومة الدموية اللمفضية, 
وهي مجموعة متنوعة من الخلايا التي تنشأ من خلية 
طليعية لمفية مشنركة :10871]0م 5010م 171لا! 60100011 في 
نقي العظم؛ يبدو أن لبعض الخلايا الجذعية فعالية نقوية 
- لمفية تائية: أو فعالية نقوية - للفية بائية. 

إن التطور مختلف كل زمرة من اللمماويات: 

:8- تطور اللمفاويات البائية [اء»‎ -١ 

© تنشأ اللمفاويات البائية في نقي العظم. تتدخل 
السيتوكينات المشتقة من سدى نمي العظم ومن التاثرات 
الخلوية في تطور اللمفاويات. إن ظهور الغلوبوئينات المناعية 


أرومة سوية متأخرة 


أرومة سوية باكرة 


تطور الجملة الحمراء 
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تطور جملة النواءات 


الشكل (؟) 


على سطح الخلايا البائية مهم جداً لوظيفتها وهو يبدأ 
منن مرحلة سليغة البائية. 

« للإنترلوكين 11.7 شأن أساسي في تطور الخلية البائية 
من مرحلة سليقة البائية 70-8 إلى مرحلة سايقه البائية 
8-ع:2 عن طريق حث التكاثر مباشرة. 

© يرافق تطور الخليه البائيهة خلال نضجها حتى مرحلة 
سابقة 8 ظهور الفلوبولينات المناعية ظهوراً متزايداً على 
سطحها. يظهر ع1 أولاً ثم يتلوه 150 وأخيراً 160 أو 4ع1. 

« يحدث التمايز النهائى للخلايا الباثية فى الأعضاء 
اللمفاوية المحيطية (كالعقد اللمفية). 

» تنميز حياة اللمفاوية البائية الناضجة بقدرتها على 
الانتقال من النسج إلى الدم وبالعكس. 

« أخيرا تتمايز الخلايا البائية إلى خلايا بلازمية لديها 
القدرة على إنتاج الأضداد. 

"- تطور الخلايا التائية 1ااء» -1: 

© يمرتطور الخلايا التائية بعدة مراحل: 

أ- إن مرحلة تآثر الخلايا اللمفاوية مع السدى هي مرحلة 
مهمه لتطور اللمفاويةه السائية في غدة النونة 1105الا]]: تهاجر 
الخلايا الجذعية إلى النوتة وتبدأ بالنضج في منطقه القشرة 
تحت المحفظة. 

ب- حين تنضج الخلايا التائيه تهاجر نحو اللب؛ وتتصف 
مراحل تطورها بظهور بروتينات نوعية على سطح الخلية: 
ويظهور مستقبل الخليه النائية على سطحها كذلك. 

ج- سطور الخلية الطليعية المشتركة إلى خادذيا انتهائية 
تعمل إما بصفة نائية سامة للخلذيا 060071 وإما تائية 
مساعدة رعم[اع1. 

» خلال تطور الخلايا التائية: يمكن الاستعانة يقائمة 
من الأضداد التي تميز جزئيات على سطح الخلايا تدعى 
مجموعة التمايز ((01) 02]102مع01112 01 2ع]5ناله: وقد أمكن 
تحديد الكثير من جزئيات (01»: وترقيم الخلايا النائية بأرقام 
من ؟-4. 

وكما في تطور الخلايا البائيه؛ فإن تطور الخلايا النائية 
وتمايزها يعتمد على 11.9.1177: 1]12 و 4:آ1. 

الخلاصة: تكوين الدم منظم على نحو دقيق: تنشأ خلايا 
الدم من خلية جذعية مشتركة وتحت تأثير عوامل النسخ 
وعوامل النمو تصبح ملتزمة بتطوير نوع محدد من خلايا 
الدم. 

الكيمياء الحيوية وفيزيولوجيا كريات الدم الحمر: 

-١‏ تكون الكريات الحمر: تشنق الكريات الحمر من الخلية 


الجذعية متعددة القدرات: ولذلك فإن الشدوذات الموروثة أو 
المكتسبة التي تصيب الخلايا الجذعية أو طلائع الخلايا 
النقوية قد ترافقها عيوب وظيفيه أو كمية في أنواع مختلفة 
من خلايا الدم. 

"- الهيموغلويين (خضاب الدم): بنيته ووظائفه: 

أ- البنية (الشكل "): 

-)١(‏ الهيموغلويين هو البروتين الأكثر وجودا في الكريات 
الحمرءيتألف جزيء الهيموغلوبين من أربع سلاسل غلوبين 
ويرتبط كل جزيء غلوبين بشطر هيم يحوي الحديد. 

تشنق سلسلنا غلوبين من الموضع 4 غلوبين على الصبغي 
5 وتشئق سلسلتا الغلوبين الباقيتان من موضع 8 غلوبين 
على الصبغي .١١‏ 

ينم إنشاء سلاسل غلوبين مختلفة خلال الحياة الجنينية 
وبعد الولادة, ويمكن تمييز جزيئات الهيموغلويين الحاوبة 
على سلاسل مخنلفة من الغلويين بعضها من بعص بإجراء 
الرحلان الكهريائى. 

(9)- الخضاب الجنيني 1: 110 [1©)8: يحتوي على 
سلسلتين ألفا غلويبين وسلسلنين غاما غلوبين: وهو الخضاب 
المسيطر خلال المراحل المتأخرة من الحمل. 

© يتثبط تعبير الغلوبين غاما حول الولادة. ويصبح 
الغلوبين بينا هو المسيطر بعد الولادة في البالفين: على الرغم 
من استمرار إنتاج كميات قليلة جداً من غاما غلوبين ودلتا 

© يشكل الهيموغلويين 4 المكون من سلسلتين ألفا غلوبين 
وسلسلتين بيتا غلوبين أكثر من 46 من هيموجلوبين 
الكريات الحمر في البالغ. 

© يتكون الهيموغلويين 42 من سلسلتين ألفا وسلسلتين 
دلنا. 

()- تؤدي الطفرات الجينية التي تصيب السلسلة ألفا 
غلوبين أو السلسلة بيتا غلوبين إلى ظهور هيموغلوبين شاذ 
(اعتلال الهيموغلوبين) مع اختلاف تركيب السلسلة من 
الحموض الأمينية واختلاف نمط رحلان الهيموغلوبين. قد 
تكون الخصائص الفيزيولوجية للهيموغلويين النانج 
مختلفة تماماً عن الهيموغلويين السوي. 

(4)4 هناك شكل آخر للطفرات الجينية يتصف بنقص 
كمي في إنتاج سلاسل الغلوبين 4 أو 8 كما في التالاسيميا. 

ب - الوظيفة 22]1100نا!: 

-)١(‏ يقوم الهيموغلوبين بدور فيزيولوجي عظيم هو نقل 
الأكسجين من الرئتين إلى النسج. يرتبط الأكسجين 


الشكل () شكل ترسيمي لبتية الخضاب 


بالهيموغلوبين في الوسط الغني بالأكسجِين في السرير 
الشعري السنخي ويمترق عن الهيموغلويين في الوسط 
الفقير نسبياً بالأكسجين في السرير الشعري للنسج. يتم 
تسهيل حمل الأكسجين وإفراغه عن طريق تغيرات شكلية 
في جزيء الهيموغلويين تغير من آلفته للأكسجين. 

-)١(‏ غشاء الكرية الحمراء 220:22 [اء» 0»:: تبدو 
الكريةه الحمراء الناضجة بشكل قرص مقعر الوجهين؛ وحين 
ينظر إليها من الأعلى في لطاخة دم محيطية تظهر فيها 
منطقة شحوب مركزي سبيها تقارب السطوح الغشائية العليا 
والسفلى للكرية الحمراء على نحو كيير؛ يتم تكيف شكل 
الكريات الحمر لتسهيل عيورها خلال السرير الوعائي 
الشعري الضيق جدا وأشباه الجيوب الطحالية. 

تكون الكريات الحمر الشاية والسليمة قادرة على تغيير 
شكلها والعودة إلى الشكل الأصلي بسرعة بعد عبور السرير 
الشعري. تصبح الكريات الحمر أكثر صلابة وأقل قدرة على 
تغيير شكلها مع تقدم عمرها؛ مما يؤدي إلى شيخوخة 
الكريات الحمر؛ ويقوم الطحال بإزالنها من الدوران. إن 
متوسط عمر الكريات الحمر ١1٠١‏ يوماً. 

يتكون هيكل الكرية الحمراء من شيكة معقدة من 


البروتينات البنيوية: أهم هذه اليروتينات هي: السبكترين 
منماءعم؟ والأنكيرين 301/118 و63003. يرافق العوز الخلقي 
الكمي أو الوظيفي لأي من هذه البروتيتات شدوذات شكلية 
في الكريات الحمر (تكور الكريات أو الكريات المتطاولة) وقصر 
عمر الكريات الحمر يسبب الاتحلال. 

- ينم تنظيم حجم الكريات الحمر ومحنواها من الشوارد 
على تحو فاعل عن طريق مضخات معتمدة على الطاقة. 
تعتمد هذه المضخات على مصدرثابت من ال8778 يتولد من 
تحلل السكر داخل الكريات الحمر؛ يترافق خلل توليد 17م 
مغ نقص حجم الكرية وزيادة صلابتها وتقص عمرها. 

بنية تقي العظم: 

يحتل نمي العظم الفراغات بين الترابيق 736601113 في 
العظم الترييقي؛ ويحتوي طيفاً من طلائع الخلايا المكونة 
للدم غير الناضجةه ويركة تخزين من الخلايا الناضجة ليسم 
تحريرها في أوقات الحاجة إليها. 

يوفر نقي العظم وسطأً مناسياً لنمو الخلايا الجذعية 
وتطورها حيث تتآثر الخلايا المكونة للدم على نحو وثيق مع 
لحمة النسيج الضام المكونة من الخلايا الشبكية والبالعات 
والخلايا الشحمية والأوعية الدموية والألياف العصبية. 


للنفي الطبيعي تنظيم خاص (الشكل ؛))؛ إذ تنتوضع 
أعشاش من طلائع الكريات الحمر حول خلية بالعة مركزية 
هي الني نقوم بنزويد هذه الطلائع بالحديد وتعوم ببلعمة 
النوى المنيثقة منها. تكون طلائع الكريات البيض متوضعة 
بشكل عناقيد محاذية للترابيق العظمية: حيث تهاجر 
الخلايا الناضجة من الفراغات النقوية إلى الجيوب 
الوعائية. 

عوامل النمو المكونة للدم والسيتوكينات الخلوية: 

معظم عوامل النمو المكونة للدم هي هرمونات بروتينية 
سكرية تقوم بتنظيم تكائثر طلائع الخلايا المكوتة للدم 
ونمايزها؛ وذلك عن طريق تفعيل مسنقبللات خاصه موجودة 
على الخلايا المستهدفة: تتمتع هذه العوامل بخواص مشتركة 
وتؤثرقي مراحل مخنلفة من عملية تكون الدم. 

تعد الخلايا النانية والوحيدات (والبلاعم) والخلايا 
السدوية [5]50213 المصادر الرئيسة لتشكيل عوامل النمو هذه 
ما عدا الإريثروبويتين الذي يصنع 4١٠‏ منه في الكلية: 
والثروميويوينين الذي نموم الكبد بتصنيعه على نحو رثيس. 


تقوم المستضدات أو الذيفانات الداخلية بتفعيل الخلايا 
التائية أو البللاعم لتقوم بدورها بتحرير الاتترلوكين ١‏ عأ1) 
(! وعامل نخر الورم 17/1 وهذه بدورها تنبه الخلايا الأخرى 
كالخلايا البطاتية والأرومات الليضية والخلايا التائية 
والبلاعم لإنتاج عوامل النمو المختلفة مثل 611-0517 
والعامل المنبه لمستعمرة المحببة 0-051) والعامل المتبه 
لمستعمرة الوحيدات 051 -114 والانترتوكين -" (6-.11) وعوامل 
نمو أخرى تعمل جميعاً في شبكة متفاعلة. 

والشىء المميز في تأثير عوامل النموهو النآزر قي النأثير 
على نحو يشترك قيه اثنان أو أكثر منها في تنبيه تكاثر 
خلايا معينة أو نمايرّها. 

تحافقظ هذه العوامل مجتمعة على جميعة اومم من 
الخلايا الجدعية والسليفات المكونة للدم والني تتأثر في 
مراحل لاحقة بالعوامل الفاعلة الأخرى لكى يتم إحداث 
زيادة في إنتاج نوع معين من السلالات الخلوية بحيث تلبي 
احنياجات الجسم؛ كما في حالة العدوى أو النرّف أو قلة 
الصفيحات. 


الشكل (4) بنية النقي 


إن عوامل النمو هذه إضافة لما لها من شأن في تكاثر 
الخلايا فإنها أيضاً تنبه عملية التمايز الخلوي والنضوج 
وتمنع حدوث الاستماتة الخلوية 2000]0515: وتؤثر في وظيفة 
الخلايا الناضجة. 

اللطاخة المحيطية: 

هي إجراء تشخيصي فعال وغير مكلف تفيد المعلومات 
التي تُجنى منها (إضافة إلى القصة المرضية والفحص 
السريري) في الوصول إلى تشخيص العديد من الأمراض 
الدموية. 

-١‏ الكريات الحمر: 

يعادل قياسها نواة اللمفاوية ويبلغ نحو م مكرومتر. يسمى 
اختلاف أحجام الكريات الحمر 10515/إ301500 واختاللاف 
أشكالها 5زدمالاء10ل!01م. 

شذوذات الكريات الحمر: 

© الكريات الحمر صفيرة الحجم: (حجم الكريات < لا 
مكرون) يتضمن التشخيص التفريقي: فقر الدم بعوز 
الحديد, وفقر الدم المرافق للمرض المزمنء والتالاسيميا؛ وفضر 
الدم الارومي الحديدي. 

تكون الخلايا عادة ناقصة الصباغ وذات مركز شاحب واسع. 

© الكريات الكبيرة الحجم: حجم الكريات > 8 مكرون. 
تشاهد في المرض الكبديء والكحولية:؛ وفقر الدم اللا 
تنسجي؛ وخلل التنسج النقوي. 

تكون الكريات كبيرة بيضاوية في حالات فقر الدم عرطل 
الأرومات 7683106135010 (عوز 812 عوز الحمض الفولي). 

© الشبكيات هي كريات حمر كبيرة غير ناضجة. 

تنجمالخلاياالمنشقة وخلايِاالخوذة إع272اء! 
15ءعوالخلايا المجزأة عن تحطم الخلايا الآلي (الميكانيكي) 
في الدوران الشعري من قبل خيوط الفيبرين أو يسبب 
دسامات قلب صنعية. 

يتضمن التشخيص النتفريقي: التخثر المننشرداخل 
الأوعية؛ ومتلازمة .115811 (انحلال دم؛ ارتفاع أنزيمات الكبد 
مع نقص صفيحات)؛ وفرط الضغط الشرياني الخبيث. 

© الخلايا الشائكة 120715©»©: خلايا ذات استطالات 
سيتوبلازمية قصيرة قد تنجم عن سوء تحضير الشريحة: 
أو تشاهد في القصور الكلوي واليوريميا. 

© الخلايا المهمازية 2222020165 أو #نام5: خلايا ذات 
استطالات متفاوتة الطول؛ تشاهد في المرض الكبدي. 

© الخلايا الممضوضة 15اء© 5116: (اقتلاع نصف دائرة من 
الكرية الحمراء)؛ تنجم عن البالعات الطحالية التي تزيل 


جسيمات هانيز الحاوية على خضاب مرجع؛ تنشاهد في فقر 
الدم الناجم عن عوز 66720. 

© الكريات المكورة 5ع)12202[1م:: ( خلايا مستديرة كثيفة: 
مع غياب الشحوب المركزي). تشاهد في فقر الدم الانحلالي 
المناعي وداء فرط الكريات المكورة الوراثي. 

© الخلايا المنجلية 2115© ©5120121: تنجم عن بلمرة الخضاب 
5 في داء الخلايا المنجلية وليس في حالة الخلة المنجلية. 

© الخلذيا الهدفية وااء» اعع:2): هى خلايا يشاهد فيها 
الخضاب في مركز الخلية محاطأً بحلقة شاحبة تشبه بؤبؤ 
العين. تنجم عن زيادة /لاع7601170322 الغشاء الخلوي. تشاهد 
في المرض الكبدي؛ ويعد استئصال الطحال؛ واعتلالات 
الخضابء والتالاسيميا. 

© الخلذيا الدمعية 5م050 1627: تشاهد في تليف النقي» 
وحالات فقر الدم الناجم عن ارتشاح النقي. 

© الخلايا الإهليلجية: تنجم عن شذوذ في غشاء الخلية: 
تشاهد في داء الكريات الإهليلجية 10515/إ10م6111 الوراثي. 

© جسيمات هاول جوتي 110711-301!1: (مكتنفات هيولية 
وحيدة صغيرة أرجوانية) تمثل بقايا 2/14 نووي؛ تشاهد 
بعد استتصال الطحالء أو غياب وظيفة الطحال. 

© الترقط الأساسي ودذاممناك عذلطم0950: (مكتنفات 
أرجوانية قائمة؛ متعددة عادة) هي 114 مترسبء؛ تشاهد في 
التسمم بالرصاصء وفي التالاسيميا. 

© الكريات الحمر المنواة 5ااء© 560 21112»2]60: لا تشاهد 
في الحالات السوية في الدم المحيطي. تشاهد في انحلالات 
الدم الشديدة؛ ونقص الأكسجة:؛ وتليف النقي وارتشاح النقي. 

© جسيمات هاينز 500165 11©102: (مكتنفات تكشف فقط 
حين التلوين بزرقة الكريزيل) هي خضاب مرجع؛ تشاهد في 
1ط06. 

© الطفيليات: قد يشاهد طفيلي الملاريا. 

© جسيمات باينهيمر :216أعطمعمم :13‏ جسيمات زرق 
قاتمة). حبيبات تحوي الحديد تشاهد في فقر دم الأرومات 
الحديدية. 

© حادثة نضيدة 501112632100<2: (تجمع الكريات الحمر على 
شكل قطع عملة معدنية مصفوفة), تحدث بسبب غياب 
الشحنة الكهريائية الساكنة التي تنفر الكريات الحمر بعضها 
من بعض بسبب تغليفها ببارابروتين 0أ70]6م3:2م شاذ كما 
في الورم النقوي المتعدد. 

© وجود عناصر فتية بيضاء وحمراء: (كريات دمعية, 
وكريات حمر منواة وكريات بيض فنية) تشاهد في تليف 


النقي وارتشاح النقي. 


"- الصفيحات: 
تبدوبشكل قطع هيولية بنفسجية تحتوي حبيبات حمرا/ 


زرقاً؛ يبلغ قطر الصفيحة 7-١‏ مكرونء تمثل الصفيحات كبيرة 
الحجم استجابه متسارعة للنقي؛ قد ترافقها زيادة تحطم 
الصفيحات كما في فرفرية قلة الصفيحات مجهولة السبب 
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يمكن تقدير عدد الصفيحات خلال قراءة اللطاخة 
المحيطية بأن تعد الصفيحات في كل ساحة بالتكبير الكبير 
ويضرب ب١٠‏ ألفاً فيكون الناتج هو العدد التقريبي 
للصفيحات في كل مكرو ليتر؛ وبطريقة أخرى يجب وجود 
صفيحة لكل ٠١-٠١‏ كرية حمراء. 

يشاهد نقص الصفيحات الكاذب بسبب تجمع الصفيحات 
في عينات الدم المسحوبة بوجود (5174)؛ ويمكن تجنب هذه 
الظاهرة باستعمال السيترات كمانع تخثر. 

- الكريات البيض: 

فى الحالةالسوية تشاهد العدلات؛ واللمفاويات: 
والحمضات؛ والوحيدات. والأسسات. 

ووجود خلايا غير ناضجه نقويه أو لمفاوية أمر غير طبيعي. 

© المدلات: تحتوي نواها 4-7 قصوصء؛ هيولاها محبية 
تحتوي العدلات زائدة التفصص أكثر من ه فصوص وهي 
تشاهد في فمر الدم ضخم الكريات. قد تشير زيادة وضوح 
الحبيبات الهيولية إلى وجود خمج جهازي أو معالجة بحاثات 
النمو(ويدعى التحيب السمي 82821012]1098 0212]) . 

يمكن مشاهدة العدلات والعدلة الشريطية 0300 في الدم 
المحيطي فقط في الحالة السوية:؛ قل توجد خلائف النقوية 
والنقوية في حالات الحملء والأخماج والارتكاس 
الابيضاضي. 

ووجود أشكال أقل نضجاً في الدم المحيطي قد يشير إلى 
وجود خباثة دمويه. 

© اللمفاويات: تحتوي نواة مكننزة وهيولى قليله زرقاء 
بشكل الخاتم,: تشاهد اللمفاويات اللانتموذجية (أو 
الارتكاسية) في الأخماج الفيروسية, وهي تحنوي هيولى 
مرنة ممتدة قد تفطي الكريات الحمر المحيطة بها. 

© الحمضات: خلايا كبيرة تحتوي حبيبات كبيرة حمراء / 
برتقالية ونواة ذات فصين. يزداد عددها في حالات الأخماج 
الطفيلية والاضطرابات الأرجية. 

© الوحيدات 1:0207©5: هي أكبر نوع من الكريات البيض,. 


عددها فى آفات النقي التكائريه ع1الاء22(:610 علدمرطء (لالات) 
2 لاع 1 . 

شدوذات الكريات البيض: 

© شذوذ بلفريهوت اءن]1 :ء6ع261: (وفيه تكون نواها ذات 
فصين موصولين بخيط رفيع مع نقص تحبب). تشاهد في 

© فرط تفصص العدلات: تتألف النواة من أكثر من ه 
فصوصء تشاهد في عوز الفيتامين 812 أو الفولات. 

© الأرومات النقوية أو اللمفاوية: هي خلايا كبيرة تحوي 
نوى كبيرة ونويات بارزة تشاهد في الابيضاض الحاد. 

© عصيات أور: (حبيبات متجمعة بشكل عصية داخل 
هيولى الأرومة)؛ وهى واسمة للابيضاض النقوي الحاد. 

© الخلايا المشعرة 15[ا»© '(12315: خلايا لمفاويه ذات حواف 
غير منتظمة؛ تشاهد في ابيضاض الدم بالخلايا المشعرة. 

© خلايا سيزاري: خلايا لمفاوية لا نموذجية ذات نوى 
ملفلفة تشاهد في اللمفوما التائية الجلدية. 

دراسة نقي العظم: 

يتطلب تشخيص مرحلة معظم الأورام الدموية 
وتحديدها دراسة نقي العظم. الموضع المفضل لإجراء خرّعة 
العظم هو الشوك الحرقفي الخلفي العلوي. يمكن إجراء 
الخزعه تحت التخدير الموضعي وقد نحتاج إلى تهدئة بعض 
المرضى القلقين. تستعمل إبرة جامشيدي في معظم الحالات 
لإجراء كل من الخزعة والبزل. 

كما يمكن سحب كمية أخرى من عناصر النقي لإجراء 
التنميط الخلوي المناعي والدراسة الجينية والزراعة. يكون 
البزل في بعض الحالات جافاً بسبب خطأ تقني أو بسبب 
وجود تليف نقي؛ وفي مثل هذه الحالات تُفحص الطبعة 
المجراة من ملامسة الخزعة للشرائح الزجاجية. 

فحص نمقي المظم 2210 203210177 20126: يفحص نقي 
العظم أولاً تحت التكبير المنخفض؛ يتم فيه تكوين انطباع 
عن الخلوية الكلية للنقي ومسح أولي لأي تجمعات خلوية 
شاذة أو تكتلات من الخلاياء وتقييم وجود حبيبات النقي أو 
غيابها. تشاهد النواءات عادة بالتكبير المنخفئض على شكل 
خلايا كبيرة متعددة النوى. 

يجب تقدير خلوية النقي بمشاهدة نسبه الخلايا 
الشحمية إلى الخلايا المكونة للدم. نكون الخلوية سوية إذا 
كانت النسية ما بين 70-70 وتنخفض مع تقدم العمر؛ ويمكن 
تقدير الخلوية على نحو أكثر مصداقية من خلال دراسة 
خزعة العظم نظرا لإمكانية تمدد النقي بالدم المحيطي. 


تشاهد زيادة خلوية النقي في الخباثات الدموية. في حين 
يكون نقص الخلوية من مظاهر فقر الدم اللاتنسجي أو بعد 

تقدر النسبة :01/15 أيضاً بالتكبير الصفير وهي عادة 0- 
4/. ترداد هذه النسية فى 212عكاناءا ع1الاء0اء لالم عتممعاء 
(01311)) خاصة بسبب زيادة طلائع المعتدلات وفي مرض لا 
تنسج الحمر الصرف بسبب نقص طلائع السلسلة الحمراء: 
وتنقص النسبة 11/1 في الأمراض الانحلالية حيث تزداد 
طلائع الجملة الحمراء؛ كما تنقص بسبب نقص تصنيع 
المعتدلات التالي لمعالجة كيميائية أو دوائية أخرى مثبطة. 

تحت التكبير الكبير: تشاهد مراحل تطور خلايا السلسلة 
النقوية بدءا من الأرومة ثم سليفة النقوية - النقوية - 
خليفة النقوية - العدلة الشريطية - العدلةالناضجة. 
عندما تنضج هذه الخلايا يتكثف الكروماتين النووي مع 
تناقص نسبة النواة إلى الهيولى وتتطور الحبيبات تدريجياً 
داخل الهيولى. 

طلائع السلسلة الحمراء: تتطور من سليفة الأرومة 
الحمراء. 

بعض التغيرات المشاهدة في نقي العظم: 

© الابيضاض الحاد: وجود أرومات بنسبة > 2٠١‏ أو خلايا 
غير ناضجة في نقي العظم يثبت تشخيص الابيضاض 
الحاد. وتصنف الابيضاضات إلى نقوية أو لمفاوية. وهي 
تصنف مورفولوجياً بحسب تصنيف 288, فيصنف 
الابيضاض اللمفاوي الحاد إلى 1.آ -1.2آ- 3.آ وييصنف 
الابيضاض النقوي الحاد من 110 إلى 117. 

© متلازمات عسرتنسج النقي 112م5 1021003 
0102 تنتصف بوجود خلايا غير ناضجة من السلسلة 
الحمراء؛ مع غياب التوافق بين نضج النوى ونضج الهيولى؛ 


يلاحظ نقص تفصص العدلات الناضجة (خلايا بلغر 
يهوت).: كما يبدي تلوين الهيموزيدرين وجود أرومات حديدية 
خاتمية وحلقية. 

© ابيضاض الدم النقوي المزمن عناء21:210 عءتصمعطء: 
دع كلناء! يكون النقى مغرط الخلوية مع زيادة نسبة 2/1/1 
وتكون الأرومات بنسبة أقل من 0/: ويلاحظ في النقي سيطرة 
النقويات وخليفات النقوية والعدلات الناضجة. 

© ابيضاض الدم اللمفاوي المزّمن ؟ذ)ز©مطمد:م! عتصوصط: 
23 ان النقيى زائد الخلوية: مع وجود لمفاويات ناضجة 
صغيرة مدورة ذات هيولى قليلة. 

© تليف النقي: النقي جاف غالباً؛ وتبدي الخزعة وجود 
الارتشاح بألياف الكولاجين والنسيج الليضي. 

© كثرة الكريات الحمر الحقيقي: يتميز بفرط تشاط 
شامل للنقي. 

© الورم النقوي المتعدد 22110212 ©1م101111: النقي مرتشح 
بعدد كبير من الخلايا البلازمية الشاذة: وغالباً غير الناضجة: 
نواتها جانبية وتحتوي كروماتين موزعا بشكل دولاب العجلة. 

© داء والدنستروم: النقي مرتشح بلمضيات شبيهة 
بالبلازمية: تشبه اللمفاويات الصغيرة ولكن هيولاها أغزر 
ونواها جانبية. 

© فقردم ضخم الأرومات عناكة2101ع2:: النضي زائد 
الخلوية؛ تشاهد أرومات حمراء ضخمة غزيرة الكروماتين» 
كما تشاهد خلائف النقوية العملاقة: هناك عدم توافق بين 
نضح الهيولى ونضج النواة. 

© أدواء الخزن: تشاهد بالعات كبيرة تتراكم فيها 
السيريبروزيدات 06765705106 في داء غوشرء وأما في داء نيمان 
بيك فتبدو البالعات بمنظر رغوي بسبب ما تحويه من 
السفنفوميلين (15ذاع/ا5211125012. 


مقارية المريض الدموي 


أمراض الدم من أكثر الااختصاصات التي تتطور بسرعة 
فائقة. وهي تشمل مجموعة كبيرة من الأمراض يصعب على 
الطبيب الممارس أو المختص أن يلم بكل جوانبهاء فهناك 
أمراض وراثيه وأخرى مكتسية وأمراض سليمة وأخرى 
خبيثة. ومن أجل سهولة مقارية المريض الدموي تصئف 
الأمراض الدموية في أريبعة أقسام رئيسية: 

© فاقات الدم. 

©الاضطرابيات النزفية. 

© اضطرايات النقي التكاثرية وعسرات تصنع النقي. 

© الخباثات الدموية. 

ويُكتفى في البحث في القسمين الأولين وهو مقارية 
المريض الدموي المصاب بفاقة الدم أو فقر الدم وقد أفردت 
أبحاث خاصة للقسمين الآخرين: 

اولاً- فقر الدم: 

هو نقص مقدار الخضاب في الدم المحيطي وقد يكون 
خفيفا أو متوسطا أو شديدا. 

والسؤال الأول الذي يجب الإجابة عنه: هل المريض مصاب 
بفقر دم وهل لدى المريض أعراض وعلامات توجه نحو 
الإصابة بفقر الدم؟ 

أهم الأعراض التي يراجع من أجلها المريض هي: 

الوهن العام والتعب والضعف والزلة النتنفسية والشحوب. 
وينتبه أن هذه الأعراض قد تشاهد في أمراض أخرى وأن 
الشحوب قد لا يشاهد عند ذوي البشرة السمراء (السوداء ): 
وقد يكون ناجما عن أسباب أخرى (الخوف مثلاً). يكون 
الشحوب واضحا في الجلد والأغشية المخاطية ولاسيما 
الملتحمة وغشاء باطن الفم وسرير الأظفار والراحتين. 

السؤال الثاني: ما هو نوع فقر الدم؟ ويكون الجواب بعد 
معرفة القيم المطلقة للكريات الحمر (المشعرات الكروية) 
وفحص اللطاخة الدموية المحيطية. 

المشعرات الكروية: 

1228 حجم الكرية الحمراء الوسطي 010576/ [اعه‎ -١ 
الطبيمي من /1/ا-93 ,آ1.‎ )71017( 

"- مقدار الخضاب داخل الكريه 5أاواع0جرعط [أعه قوع12 
(81011) الطبيعي من 77-77 50. 

"- تركيز الخضابالوسطي في الكرية لع مهء10 
8101800) مم2 أمععمم متطاماعم معط الطبيعي 0-١‏ 0/[01. 


فيصل ابو النعاج 


4- سعة انتشار الكريات الحمرط10/زا م0 1أنامتعاكتل 1اعء لع 
(2213). 

وتعطي دراسة اللطاخة الدموية المعلومات التالية: 

-١‏ حجم الكريات الحمر: سوية أو كبيرة أو صغيرة. 

"- شكل الكريات الحمر: سوية أو مكورة أو بيضاوية. 

*- تركيز الخضاب داخل الكرية: عادي أو ناقص. 

4- الكريات الحمر غير الناضجة: كريات حمر منواة. 

ه- الأجسام الاندخالية: أجسام هاول جوني؛ أجسام 
بابنهايمر. 

1- ترتيب الكريات الحمر: صف الدنانير. 

- عدد الكريات البيض: سوي أو ناقص أو زائد. 

8 الأشكال الشاذة: وجود عناصر غير ناضجة يأشكالها 
المختلفة. 

4- عدد الصفيحات: سوي أو ناقص أو زائد أو وجود أشكال 
السؤال الثالث: ما هو سبب فقر الدم ويكون الجواب 
بالاستتاد إلى: 

-١‏ شكوى المريضص. 

؟- الموجودات السريرية. 

*- الفحوص الدموية. 

4- بعض الاستقصاءات اللأخرى. 

شكاية المريض والموجودات السريرية: 

تبرزهنا أهمية أخذد قصه مرضية دقيقة فيسأل المريض 
عن بدء الأعراض والعلامات: 

١-البدء‏ الحاد: 

بدء ظهور الأعراض خلال أيام أو أسابيع يشير إلى: وجود 
نزف حادء أو انحلال دم: أو وجود آفة خبيثة حادة. 

أ- النزف الحاد: حين وجود النزف يبحث عن سبيه فقد 
يكون ناتجاً من: 
مريء). 

© سبب رحمي (دورة طمثية غزيرة أو ورم ليفي). 

© أسباب أخرى: رعاف أو نزف اللثهةأو نزو قف فالجلد 
(فرفريات وكدمات). 

ب- العلامات الانحلالية: تصنف فاقات الدم الانحلالية 


انحلال ينجم عن خلل داخل الكريات الحمر 
0لا 15م واتحلال ينجم عن خلل خارج الكريات 
الحمر ع3[ناء15ام7]13201©. 

-)١(‏ أسباب الانحلال داخل الكريات قد تكون: 

“ الخلقية [00178671]2 وهي تشمل: 

© شذوذات غشاء الكرية (كريات مكورة أو إهليلجية أو 

« شذوذات الخضاب (فقر دم منجلي: تلاسيميا). 

© شدوذات الإنزيمات -(0.6.2.1- بيروفات كيناز. 

المكتسبة 30101560 من أهم أسبابها: 

© بيلة الخضاب الليلية الاننيابية [10112]ع70 231017(/51112[1م 
ر[لاط) وسسساطماع متمعط. 

© بيله الخضاب البردية الانتيابية ل01ء [210</5002م 
(1)ط) وسمنسماطماعمتمعط. 

»داء الراصات الباردة (01142). 

(؟) الانحلال بسبب خارج الكريات الحمر: يكون مكتسباً 
مثل: 

© انحللال مناعي ذائي ويتصف يوجود أجسام ضدية حارة 
أو ياردة. 

© انحلال غير مناعي (دوائي أو أخماج أو حروق أو تسمم 
بالرصاص أو ميكانيكي). 

وير وجود فقر الدم الانحلالي استنادا إلى المعطيات 
التالية: 

(أ)- وجود علامات تدل على تخرب الخضاب مثل: 

© زيادة البيليرويين غير المباشر ولا تتناسب الأرقام دوماً 
مع درجه فقر الدم, وغياب اليرقان لا ينفي وجود آفه دموية 
انحلالية. 

» انخفاض الهابتوغلوبين في المصورة. 

© زيادة نازعة هدروجين اللاكنات [101آءا. 

« زيادة اليوروبيليونوجين في البول. 

© زيادة اليوروبيليونوجين في البراز. 

(ب)- وجود علامات تدل على تخرب الكريات الحمر مثل: 

© تغير شكل الكريات الحمر في اللطاخة المحيطية (تكور 
الكريات الحمر). 

© وجود جسيمات هاينر. 

© وجود الكريات الحمر المجرأة. 

(ج)- وجود علامات تدل على ترمم النضي: 

© زيادة عدد الشبكيات. 


© كريات حمر كبيرة 165/ا712010 فى اللطاخة الدموية. 


© قرط تنسج السلسلة الحمراء فى النقىي 02010الارء 
2 امععملاط. 

© التبدلات الشعاعية في الهيكل العظمي. 

"- البدء التدريجي: 

وتفيد هنا القصة المرضية والسوابق العائلية: فالقصور 
الكلوي المزمن مثلاً سبب شائع لفقر الدم؛ ووجود الأعراض 
العصبية كالخدر والنمل في الأطراف وحس الحرق في 
اللسان يوجه نحو الإصابة بفقر الدم بعوز فكينامين 812) 
وظهوركدمات أو فرفريات في الجلد والأغشية المخاطية يشير 
إلى آفة نزفية قد تكون سيب لفقرالدم. كما أن الآلام العظمية 
المعممه قد تكون ناجمة عن ارتشاحات نقوية (ورم نقوي عديد 
أوابيضاض دم). 

إن قصة تناول أدوية واحتمال وجود نزف هضمي خفي 
أمر مهم؛ وإن التعرض لواد كيميائية في العمل أو المنزل أو 
التعرض للأشعة والوجبات الغذائية الناقصة في مختلف 
الأعمار والوضعالاجتماعي والعادات الاجتماعية 
(الكحولية) من الأسباب المهمة لفقر الدم. 

وأخيراً القصة العائلية التي يجب أن تؤخن بدقة لأنها 
قد توجه نحو بعض الأمراض الوراثية (فقردم منجلي؛ 
تلاسيميا). 

بعد معرقة ما سيق يجب الانتقال إلى الفحص السريري 
فحصاً كاملاً يشمل الجلد والأظفار والملتحمة والفم 
والأطراف والعقد اللمفاوية المحيطية في الرقبة وتحت 
الإبط والمغين ثم فحص البطن لتحري وجود ضخامات 
حشوية (طحال أو كبد): كما تتحرى الآفات النازفهة على 
الجلد والأغشية المخاطية. 

يتم التشخيص وفق معطيات القصه المرضية والفحص 
السريري واللطاخة الدموية والفحوص الدموية الأخرى 
الضرورية لحالة كل مريض فمثلا: 

أ- تطلب الفحوص الدموية المنوالية: تعداد عام للكريات 
5 ؛ وسرعهة التثفل لكل المرضى الدمويين. 

ب- تطلب معايرة الحديد والسعة الرابطة للحديد ©7118 
والفرينين 111110 حين الشك بيوجود فقرالدم صغير الكريات 
ناقص الصياغ. 

ج- تطلب معايرة فينامين 812 أو الفولات حين الشك 
بوجود فقردم كبير الكريات (ضخم الأرومات). 

د- يطلب عيار البيليروبين الكلي والمباشر واللامباشر 
والشبكيات واخنباركومبس المباشر واللامباشر ونازعة هدروجين 
اللاكنات 1(11.! حين الشك بوجود فاقهة دموية انحلا ليه. 


ه- نطلب معايرة اليوريا والكرياتيئين حين وجود قصهة 
كلوية. 

و- يطلب رحلان خضاب كهريائي إذا كانت القصة العائلية 
توجه نحوافه خضابية وراثيه. 

ز- يطلب تعداد الصفيحات الدموية ووظائفها حين وجود 
قصة نزف يصيب الجلد والأغشية المخاطية؛ كما تطلب معايرة 
عوامل التخثر حين وجود قصه نزفيه تصيب الاعضاء 
العميقة. ونيد بمعايرة العوامل التي تسبب الأمراض النزفية 
الأكثرشيوعاً مثل العامل الثامن والتاسع وعامل فون ويلبراند: 
ويجب أن تكون الفحوص الدموية المطلوية موجهة وليست 
عشوائية كي لا يرهق المريض بفحوص لا ضرورة لها. 

ويزل النقي اسنقصاء مهم حين يشك بوجود اضطراب 
أولي في النقي كفقر الدم ضخم الأرومات؛ وخلل تنسج 
48 النميء وابيضاض الدم. 

وخزعة نقي العظم ضرورية حين الشك بوجود آفة 
ارتشاحية في العظم كاللمفومات والسرطانات ويجب الانتياه 
دائماً أن هنالك نسبة لابأس بها من فاقات الدم العرضية 
5 ]5/1110 التي ترافق الأمراض المزمنة. 

اعتبارات عامة في معالجة مريض فقر الدم: 

أ- معالجة السبب الذي أدى إلى حدوث فقر الدم. 
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ب- إعطاء المرمم الدموي المناسب. 

ج- معالجة الأعراض الأخرى المرافقة. 

ثانياً- الاضطرايات النزفية 01500675 عأع2ةط:22201: 

الاضطرابات النزفية هي مجموعة من الاضطرابات ذات 
الآلية الإمراضية الشديدة اللاختلاف؛ إذ يحدث ميل غير 
طبيعي إلى النزف يعود إلى خلل في آليه (ميكانيكية) 
الإرقاء. 

تتصف الاضطرابات النزفية سريرياً ب: 

١-النزوف‏ العفوية في الأغشية المخاطية والجلد 
والأنسجة الداخلية. 

؟- النزوف الشديدة بعد الرض. 

*- النزوف من أماكن متعددة (سطحية أو عميقه). 

وهنالك ثلاثة عوامل كبرى لها علاقة بالإرقاء الطبيعي 
هي: 

.ةيعوألا-١‎ 

؟- الصفيحات. 

“'- عوامل السخثر. 

وهي تعمل متضافرة من أجل إيقاف النزفء وإن أي خلل 
في إحداها يؤدي إلى حدوث اضطراب نزفي. 


أمراضص الكريات الحمر 


© فيزيولوجيا الكريات الحمر 

© فقرالدم صغير الكريات بعوز الحديد 

© فقرالدم كبير الكريات 

© فقرالدم اللاتنسجي 

© فقر الدم الانحلالي الوراثي الناجم عن عيب في غشاء الكرية الحمراء 

© فقرالدم الانحلالي الوراثي الناجم عن شذوذ الخضاب 

© فقرالدم الانحلائي الوراثي الناجم عن خلل في إنزيمات الكريات الحمر 
© فق رالدم الانحلالي المكتسب 

© فقرالدم الانحلالي المكتسب السمي 

© فقرالدم المرافق للأمراض المزمنة 


فيزيولوجيا الكريات الحمر 


الكريات الحمر: هي أقراص مفعرة الوجهين قطرها نحو 
/ا ميكرون؛ وحجمها ٠0-١‏ فيمتولينر, يسمح غشاؤها المرن 
ونسبة كبر سطحها إلى حجمها ينيدل شكلها: مما يسهل 
مرورها في الأوعية الشعرية وأشباه الجيوب الوريدية 
الطحالية من دون أن تتحطم. 

تنولد الكريات الحمر السوية في النقي ثم تطلق إلى 
الدوران» ويقدر عمرها بنحو ١١١‏ يوم في الدوران حيث 
تلتقطها الجمله الشبكية البطانية فنتحطم ويتقوض 
الخضاب داخلها. ويتعلق حجم كتلة الكريات الحمر الدائرة 
بنسبة ما يندج منها وما يتخربء وتنوازى هذه النسبة في 
الناس الأسوياءء. لذلك يكون حجم كتلة الكريات الحمر 
عندهم ثابتاء ويتحكم في هذه الآلية الأريترون 2عط ال 
(جملة الحمر) وإنتاج الكريات الحمر خاصة. 

تركيب الخضاب وذزدعط]0نا5 ستاطهواع22220: 

الوظيفة الأساسية للخضاب في الكريات الحمرهى حمل 
الأكسجين من الرئتين إلى النسج وحمل ثاني أكسيد الكريون 
من النسج إلى الرئتين. يتألف جزيء الخضاب الطبيعي 
(وزنه الجزيئي )580٠0١‏ في البالغ من سلسلتي 0 وسلسلتي 
6 (28- 20)؛ وتتكوّن السلسلة © من ١4١‏ حمضا أمينياًء في 
حين تتكون السلسلة () من ١41‏ حمضا أمينيا. 

يؤلف الخضاب 4 قرابة 917 من مجموع الخضاب فضي 
البالغ.وهناك نوعانآخران من الخضاب؛ الأول هو 
الخضاب 52 المؤلف من سلسلتي © وسلسلتي 5 -20) 
(28: ويكون /5-١,0‏ من الخضاب في البالغ؛ والثشاني هو 
الخضاب " المؤلف من سلسلتي © وسلسلني + (29-"2): 
ويكون آقل من /١‏ من الخضاب في البالغ. يتم تصنيع 
الخضاب في المتقدرات: والخطوة الرئيسية الواسمة لتكوينه 
هي تحويل الغليسين ©(اءلااع وحمض السوكسنيك 
22 م1مأع500 إلى حمض 5 أمينولافيولينيك 6 
(خلة) 320 عذهنانالاء2:01201: ويعد الشيتامين 86 تميماً 
إنزيمياً لهذا التفاعل الذي يتثيط بالهيم ويتحرّض 
بالاريدروبيوتين: وينجم عن اجتماع سلسلني 5-414 تكون 
حلقه البيرول (مولد البورفوبيلين معع0011120م01م) التي 
تتجمع في رباعيات فتتشكل البروتوبورفيرينات 
5 1أم6010001م وفي النهاية ينضم الهيم إلى سلسلة 


غسان عزيز 

وظائف الخضاب: 

يسهم الشكل المقعر للكريات الحمر في توفير سطح واسع 
لقنص الأكسجين وثاني أكسيد الكريون وتحريرهماء ويصبح 
الهيموغلوبين مشبعا بالأكسجين في الشعريات الرئوية حيث 
يكون الضغط القسمي للأكسجين عالياً وألفة الخضاب 
للأكسجين زائدة؛ ويتحرر الأكسجين في النسج حيث يكون 
الضغط القسمي للأكسجين منخفضاً وألفة الخضاب 
للأكسجين ناقصة. 

تقسنص وحدات الهيم الأربع في الخضاب الأكسجين في 

يسهل 5 ”7 دي فوسفوغليسريد -2,3 (2,3-20) 
عت لزاع 0ام05ام1ل تحرر الأكسجين في النسج (يزداد تركيز 
2.3-1020 في داء المرتفعات حنى قبل ارتفاع الاريتروبويتين 
والخضاب) وكذلك ارتفاع ثاني أكسيد الكريون وانخفاض 
لام 

يرتبط الخضاب المنزوع الأكسجين في الأنسجة بشوارد 
الهدروجين المتحررة من تفاعل غاز ثاني أكسيد الكريون مع 
الماء مما يزيد من تركيز البيكريونات, وفي الرئتين يفقد 
الخضاب شوارد الهدروجين عندما يتحد مع الأكسجين 
ويطرح غاز ثاني أكسيد الكريون الذي يرك المحلول عبر 
الرئتين. 

يستطيع الخضاب أيضا الارتباط بثاني أكسيد الكريون 
ولكن بكمية قليله. 

استقلاب الكرية الحمراء: 

بما أن الكرية الحمراء لا تحتوي نواة أو ريباسات 1150501026 
فإن جميع الإنزيمات الضرورية لاستمرار حياتها يجب أن 
تكون موجودة داخلها ويكمية كافية من لحظة ولوجها في 
الدوران. حتى توفر لها دوام البقاء مدة ٠٠١‏ يوماء إذ إن العامل 
الرئيسي والجوهري لبقائها حية هو هذه الإنزيمات المنظمة 
والمنتجة لمصدرالطاقة الضرورية للحفاظ على الكرية 
الحمراء بحاله فعالة والني تصون غشاءها المرن وتحافظ 
على ثبات السوائل والشوارد داخلها وخارجها على السواء 
وتحميها من المؤكسدات الداخلية والخارجية. 

تنجم معظم القدرة التى تستخدمها الكرية الحمراء (860- 
) عن استقلاب الغلوكوز إلى لاكتات بالمسلك اللاهوائي» 
إذ ينجم عن ذلك جزيئان من مركب عالي القدرة هو 


الأدينوزين ثلاثي الفوسفات (417) من كل جزِيء غلكون 
وتتوفر بقيه القدرة من تحويلة الهكسوز إحادي الفوسفات. 

لبنية غشاء الكرية الحمراء الخاصة شأن في المحافظة 
على ما فيها من سوائل وشوارد كهريائية». بمساعدة الطاقة 
المتوافرة التي شرحت آنفا. يتألف غشاء الكرية الحمراء من 
بروتينات بنيويه (260-10)؛ وشحوم مؤلقة من الكولستيرول 
الحر والفسفوليبيد تنبادل بحرية مع شحم البلازما (86- 
5) وسكريات (7165-7): ولهذه المكونات - زيادةً أو نقصا- 
شأن في الحفاظ على شكل الكرية الحمراء ونفوذيتها. 
ويتميز غشاء الكرية بخاصية نفوذية انتمائية تسهل مرور 
الهوابط مقابل الإيونات المنحدرة بآلية المضخه الني تقايض 
الصوديوم داخل الخلوي بالبوتاسيوم خارج الخلوي ويوجود 
ال(ط1م). 

أما المكونات الأساسية للجملة التي تحمي الكرية من 
الأكسدة فهي الغلوتاتيون ثلاثي فسفوبيريدين المرجعة 
(111لذاة)؛ وإنزيم الغلوكوز -5- فوسفات دي هيدروجيناز 
(06710): والكلوتاتيون ريد كتازوا لكلوناتيون بيروكسيداز. وكل 
اضطراب في عناصر مكونات الكرية الحمراء التشريحية أو 
الفيزيولوجية المذكورة أعلاه سواء كان خلقيا أم مكتسباً يؤدي 
إلى حالة مرضية تضطرب فيها وظيفنها ويقصر عمرها 
وتتحطم. 

تخرب الكرية الحمراء: 

عندما ينتهي عمر الكرية الحمراء تلتقطها جملة 
الوحيدات البالعه في الجملةه الشبكية البطانية ولاسيما في 
الطحال. ولا تعرف العوامل التي تميز الكريات الحمرالهرمة 
وتلتقطهاء والمعروف أن صمل الكرية الحمراء بزداد تدريجياً 
بتقدم عمرها مما يصعب عليها اجنياز الدوران الدقيق بما 
فيه الجيوب الطحالية:؛ إضافة إلى أن الشحنة السلبية 
السطحية للكريات الحمر تسهم في احتجازها في الجملة 
الشبكية البطانية حيث ينم تقويض الهيموغلوبين؛ فيتحرر 
الحديد من ذرة الهيم ليعاد استخدامه في تركيب هيمو 
غلوبين جديد. يتفكك الغلوبين المنحرر إلى الحموض 
الأمينية التي يعاد استخدامها من جديد في البدن. وينجم 
عن استقلاب البروتوبورفيرين في الهيم البيليروبين 
اللامباشر عبر سلسلة من التفاعلات؛ وينقل الأخير بوساطة 
الألبومين إلى الكبد ليتحد مع حمض الغلوكورونيك مؤلفاً 
البيليروبين المباشرالدذي يضرز عن طريق الصفراء إلى 
الأمعاء. وهناك كمية ضئيلة من الهيموغلويين الحر ضمن 
المصورة (*-١٠ملغ/ل).؛‏ ترتبط مباشرة مع الهابتوغلويين» 


وتقوم الكيد باقنناص هذا المعقد وتقويضه مما ينقص من 
مستوى الهابتوغلوبين فى الانحلال ولاسيما في الانحلال 
داخل الأوعية. 

المقادير السوية للكريات الحمر وتغيراتها الفيزيولوجية: 

تتغير مقادير الكريات الحمرالسويّة في الأشخاص 
الأصحاء تغيرات كبيرة: تتعلق بعاملين أساسين: 

أولهما- عمر المريض وجنسه. 

ثانيهما- تموجات يومية خلال ساعات اليوم الواحد. 

تختلف هذه المقادير اختلافاً بسيطا لا يعبأ به خلال 
ساعات النهار؛ فهي أعلى قليلاً في الصباح منها في المساء؛ 
فالهيموغلوبين إذا عوير عدة مرات فى اليوم الواحد في 
شخص واحد وجد أن المقدارالصباحي قلما يزيد على /١‏ 
عن مقداره المسائي؛ وغالباً ما يكون أقل من ذلك. 

القيم والمشعرات الدموية: 

للمخبر أهمية في تشخيص أمراض الدم المختلفة, 
ومتابعة العلاج؛ وتقدير الإنذار. وعلم أمراض الدم هو علم 
سريري ومخبري في الوقت نفسه. وفيما يلي أهم الفحوص 
الدموية التي يمكن إجراؤها بشكل منوالى للوصول إلى 
تشخيص المرض؛ مع ذكر القيم والمشعرات الدموية في 
الشخص السوي. 

تؤخن عينات الدم من أجل الفحوص الدموية على مادة 
مانعة للتخثر, وقد وجد أن أفضل هده المواد هي ال 51/14 أو 
سترات الصوديوم: وأحياناً الهيبارين. 

-١‏ تعداد الكريات الحمر: 

تعد الكريات الحمر يدويا بتمديد العينة ووضع نقطة 
منها في عدادات خاصة تدرس نحت المجهر بالعين المجردة: 
ونسبة الخطأ في هذه الطريقة عالية لذلك استبدلت يها 
حديثا طريقة التعداد بالاعتماد على أجهزةآلية دقيقة جدا. 
وكذلك الأمر لتعداد الكريات البيض والصفيحات الدموية. 

؟"- قياس الهيماتوكريت (الرسابة): 

وهو أسهل الفحوص الدموية وأكثرها دقة من الناحية 
العملية. يعرف بنسية حجم الكريات الحمر المركرة 3160م 
(/01)) عتنااه/ ااءه لع إلى حجم الدم. يقاس الهيماتوكريت 
باستعمال أنبوب شعري مملوء بالدم؛ يسد أحد طرفيه؛ 
ويثفل بمثفلة خاصة مدة خمس دقائق. 

"- قياس الهيموغلوبين: 

يقاس الهيموغلوبين يدودا أو آلياء وفي كلنا الحالتين 
تؤخذ كمية محددة من الدم وتوضع في محلول يفجر الخلايا 
ويحرر الهيموغلوبين الذي ينحول إلى مينا هيموغلوبين 


يلون السائل بالأحمرء وتقاس شدة اللون بمقياس الطيف 
الضوني :1010:0666م60]50م5. وفي الجدول )١(‏ القيم السوية 
لكل من الكريات الحمر والبيض والصفيحات والهيموغلويين 
والهيماتوكريت. 

4- تعداد الشبكيات: 

يجب لتعداد الشبكيات تلوينها بملون خاص يدعى أزرق 
الكريزيل اللماع الذي يؤدي إلى تلوين بقايا الرنا 101/4. 
تعداد الشبكيات مشعر دقيق لوظيفة النقي يُعتمد عليه 
لنصنيف فقر الدم بين متجدد 1686276100176 وغير متجدد 
©6117 . نسبة الشبكيات السوية عند الكهول ؟, 2715-١‏ 
من الكريات الحمر. وضي عند الولدان 5-7/. أما تعدادها 
المطلق فيبلغ 0١-0/0١٠3'/ل.‏ 

5- المشعرات الدموية: 

تعرف أيضا بالمناسب الدموية 1001665 61000: يمكن 
استخراجها من تعداد الكريات الحمر والهيموغلوبين 
والهيماتوكريت. وهي تفيد في وصف فاقات الدم المختلفة 
وتصنيفها . أهم هذه المشعرات هي: 

أ- حجم الكرية الحمراء الوسطي ©1ننا01؟ [اءء صدعمم: 
(110037) وهو يحسب بتقسيم مقدار الهيماتوكريت (7) على 
عدد الكريات الحمر مقدرا بالمليون» ثم يضرب الناتج بعشرة. 
يبلغ ال 54017 الطبيمي من 45-16 ميكرون مكعب أو فمتولتر 
(1). وبعال إن الكرية الحمراء سوية الحجم “!1لإع20157210 إذا 
كان31ل/11017 ضمن الحدود السوية؛ ويقال إنها صغيرة الحجم 
عنالاء2120 إذا كان 7407 أقل من الحدود السوية: وكبيرة 
الحجم غ16ل/ا1220500 إذا كان 184007 أكثر من الحدود السويةه. 

ب- هيموغلويين الكرية الوسطي«اط0ا2208»ط [اع© 5232: 
(01011) ويحسب بتقسيم الهيموغلوبين مقدرا بالغ /دل 
على تعداد الكريات الحمر مقدرا بالمليون» ثم يضرب الناتج 


مسيم | -- | م | 4م | مي 
| صصصدث اسه جه | 8م | مم 0 
مسسسام | ٠.‏ | 8ه | 0 | 06 
اسسساام | عات سد | 8 | 08 
سوسس صي ست سي 0000 


الجدول )١(‏ يبين الحدود السوية لبعض القيم الدموية 


بعشرة. يبلغ ال 110011 الطبيعي من 57-158" بيكوغرام (08) 
وهو يساير على الأغلب اتجاه ال/21/1©37. 

ج- تركيز هيموغلوبين الكرية الوسطي (010110): 
ويحسب بتقسيم الهيموغلوبين مقدرا بالغرام بال دل على 
مقدارالهيماتوكريت مقدرا بالنسبة المثوية ثم يضرب الناتج 
بمئة. يبلغ المقدار الطبيعي ./54-7٠٠١‏ إذا كان 1ل ١110110‏ ضمن 
الحدود السويه قيل إن الكريات الحمر سوية الصباغ 
2017101101111 ؛ أما إذا كان 2510110 أقل من ذلك قيل إن 
الكريات الحمر ناقصة الصباغ عنترمءناء0م:(2. 

1 تبدلات الكريات الحمر على اللطاخة الدموية 
المحيطية: 

تعد دراسة اللطاخة الدمويه أو فلم الدم 11120 01000 من 
أهم الاختبارات التي تجرى لتحري أمراض الدم ودراستهاء 
نمد نقطة من الدم على شريحه زجاجية نظيفة كم تلون 
بأحد الملونات المعروفة كملون كيمزا أو ملون رايت. 

تفيد اللطاخة الدموية في دراسة أشكال الكريات الحمر 
والبيض وكدلك الصفيحات الدموية. وسيتم يحث ما يتعلق 
بالكريات الحمر فقط. 

أ- تفاوت حجم الكريات 15أ20150705: وهو يعني وجود 
فروق كبيرة في حجم الكريات الحمرء؛ فبعضها يبدو صغير 
الحجم, وبعضها كبيراً. وقد تكون هناك نسبة من الخلايا 
السوية الحجم. يدل تفاوت حجم الكريات على اضطراب 
دموي» ولكنه غير نوعي لمرض دموي محدد. 

ب- تفاوت شكل الكريات (وجود الكريات البكلية) 
110515 1زهم: ويقصد بذلك وجود اختّلاف كبير في شكل 
الكريات الحمر؛ فبعضها يبدو مكسرا وبعضها الآخر يأخذ 
شكل الإجاص أو يكون متطاولاًء يلاحظ هذا الشذوذ في 
العديد من فاقات الدم العوزية والانحلالية وتليف النقي 
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الأولي. ولكنه لا يدل على مرض دموي بعينه دوما. 

ج- نقص الصباغ 83:001502213ا: لما كانت الكرية الحمراء 
مقعرة الوجهين فإنها تصطبغ بشدة في المحيط؛ في حين 
يكون مركزها شاحباً ولكن قطر هذا الشحوب المركزي لا 
يتجاوز ثلث قطر الكرية؛ وتدعى هذه الكرية سوية الصباغ, 
أما إذا اتسع هذا الشحوب لنقص الهيموغلويين فنغدو الكرية 
ناقصة الصباغ وهذا ما يرى في فقر الدم بعوز الحديد, إذ 
قد تأخد الكرية الحمراء شكل حلقة رقيقة محيطية لا يوجد 
شيء بداخلها (الخلية الحلقية (الخائمية) - عالاء21121010 
لاءه مار ). 

د- تعدد الألوان دتسرهءط015م: ويعنى هذا وجود خلايا 
حمر في مراحل مختلفة من التطور. فالخلايا النامة النمو 
يكون قد تم تكون الهيموغلوبين فيهاء فتأخن اللون الوردي 
الفاتح على اللطاخة الملونة؛ أما الخلايا التي مازالت في 
مراحل باكرة من النمو فهيولاها تأخذ اللون الأزرق وما بين 
المرحلتين هناك تفاوت في اللون بحسب مرحلة النضج 
والتطور؛ تسمى هذه الخلايا الشبكيات؛ وتدل زيادتها على 
فرط نشاط نقي العظم وهو ما يرى في النزوف الحادة 
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وانحلال الدم ويعد المعالجة بالحديد وفيتامين ب١١‏ في 
الآفات العوزية. 

ه- الخلاذيا الهدفية 2115 ا2186]: هي كريات حمر رقيقة 
تنصف بوجود الهيموغلوبين في مركرزها ليحل محل 
الشحوب المركزي. توجد نسبة قليلة جدا من هذه الخلايا 
في الشخص السويء وتدل كثرتها على بعض فاقات الدم 
كالتلاسيميا وفقر الدم المنجلي وترى بعد استئصال الطحال 
وفي الأمراض الكبدية. 

و- جسيمات هاول - جولي 01!5[-1107©11: هي بقايا نووية 
قطرها ١‏ ميكرون: تنوضع في محيط الكرية الحمراء وتتلون 
باللون البنفسجي. تلاحظ هذه الأجسام في فقر الدم 
الخبيث: والتلاسيميا ويعد استتصال الطحال. 

نز جسيمات بابنهيمر 62121516مم23: هي ذرة أو أكثر 
من الحديد تتوضع ضمن الكرية الحمراء ‏ تأخن اللون 
البنفسجي القانم وتدلون بمحاليل الفيروسيانيد» توجد هذه 
الخلايا بعد استئتصال الطحال وفي فقر الدم بالأرومات 
الحجديدية. 


فق رالدم صغير الكريات بعوز الحديد 


يعد فمّر الدم صغير الكريات 30261012 12ا/ا7210700 أكثر أنواع 
فقرالدم شيوعا في العالم؛ وسبيه الغالب عوز الحديد الذي 
يعزى إلى قدرة الجسم المحدودة على امتصاص الحديد 
والضياع المستمر الناجم عن النزف. ومن أشكال فقر الدم 
صغير الخلايا ناقص الصباغ فقر الدم المرافق للأمراض 
المزمنة وفقر الدم بالأرومات الحديدية والتلاسيمياء ويكمن 
العيب في المرض الأخير في تركيب الخضاب خلافاً لباقي 
فاقات الدم صغيرة الخلايا التي يكمن عيبها في تركيب الهيم. 

الحديد: 

تبلغ كميه الحديد الوسطية في وجبة الشخص البالغ -١6(‏ 
ملغ) يمتص منها ٠١‏ فقط في الحالة الطبيعية, ولكن 
قد تتزايد نسبة الجزء الممتص حتى /50-٠١‏ في عوزالحديد 
والحمل. 

يكوّن حديد الهيم الجزء الأساسي من الحديد الكلي), 
ويوجد في الهيموغلوبين والميوغلوبين (في اللحم الأحمر)؛ 
أما الحديد غير الهيمي (الذي لا يؤخن من الهيم) فياتي من 
الحبوب الغنية بالحديد: وحديد الهيم أفضل امتصاصاً من 
باقي أشكال الحديد البِي تتأثر بمكونات الطعام الأخرى. 

الامتصاص: 

بمنص الحديد في العفج والصائم والدقاق بعملية معقدة 
تتأثر بعدة عوامل كحموضة المعدة التى تحافظ على الحديد 
ذواباً. ويكون الحديد الثنائي أكثر امتصاصا من الحديد 
التلاثي؛ ويبقى مستوى الحديد في الجسم ضمن مجال 
محدد ضيق جداء وهناك توازن بين وارد الحديد وما يطرحه 
الجسم منه. 

لا تزال اليه امتصاص الحديد ونقله عبر الخلايا الظهارية 
غير محدده بدقة: ولكن يبدو أن امتصاصه دو علاقة بيمخازن 
الحديد الكلي في الجسم ولا يتمكن الجسم من طرح الحديد 
بعد امتصاصه. وقد يحدث فرط حمل الحديد نتيجة زيادة 
امتصاصه كما هو الحال في داء الصباغ الدموي. وتوم خلايا 
الأمعاء المخاطية بضبط امتصاص الحديد وتنظيمه تنظيماً 
دقيقا.ءويقترن الحديد الزائد في الخلاياالمخاطية 
بالإبوفيريتين 30016711018 ليشكل الفيريتين 7711)10ع1 الذي 
يطرح عبر اللمعة المعوية حين تتوسف الخلايا المخاطية. 

تعبر كميه أكبر من الحديد إلى الخلايا حين وجود عوز 
حديد, وتنتقل نسبة أكبر منه من داخل الخلايا إلى الوريد 


غسان عزيز 


البابي؛ أما لدى فرط حمل الحديد فإن كمية أقل منه تدخل 
إلى الخلاياء ويطرح معظم الحديد الداخل بتوسف الخلايا 
الظهارية إلى لمعة الأمعاء. 

العوامل المؤثرة في امتصاص الحديد: 

١-امتصاص‏ الحديد الثنائي أفضل من امتصاص الحديد 
الثلاثي. 

؟- امتصاص حديد الهيم أفضل من امتصاص الحديد 
اللاهيمي. 

"- تساعد حموضة المعدة على إيقاء الحديد بشكل حديد 
ثنائي ذواب في السبيل الهضمى العلوي. 

4- يُنقص تكوين مركبات غير ذوابة مع الفوسفات أو 
الفينات درجة امتصاص الحديد. 

4- يزداد امتصاص الحديد حين نقص مخازن الحديد 
وفرط نشاط الجملة الحمراء كما يحدث في حالات النززف 
والانحلال. 

5- ينخفض امتصاص الحديد حين فرط حمل الحديد 
باستثناء داء الصباغ الدموي الوراثي (داء ترسب الأصبغة 
الدموية) 161770150101260515! الذي يتسم بزيادة امتصاص 
الحديد باستمرار. 

انتقال الحديد في الدم: 

يبلغ مقدارالحديد الطبيعي في المصل زهاء 7١-1١١(‏ 
مكرومول/ليتر)؛ ويبدو أن مستوى الحديد في المصل يخضع 
لنظم نهاري؛ إذ تسجل أعلى مستويات الحديد في الصباح. 
وينتقل الحديد في الدوران مرتبطأً مع الترانسفيرين 
مر والنرانسفيرين هو بينا غلوبين يصنع في الكبد, 
ويرتبط كل جزيء منه بدرني حديد ثلاثي. ويكون تلث 
الترانسفيرين تقريباً مشبعاً في الحالة الطبيعية, ومعظم 
الحديد المرنبط مع الترانسفيرين مصدره بالعات الجهاز 
الشبكي البطاني وليس من الحديد الممتص من الأمعاء. 

مخازن الحديد: 

يبلغ محتوى جسم البالغ من الحديد 5-1,5 غرام: يوجد 
ثلثا هذه الكمية في الخضاب ضمن الدوران؛ ويخزن الحديد 
في الخلايا الشبكية البطانية والخلايا الكبدية والخلايا 
العضلية الهيكلية: ويكون ثلثا المخزون بشكل فيريتين وثلثه 
بشكل هيموسيدرين في الحالة الطبيعية: وتوجد كميات زهيدة 
من الحديد في المصورة مرتبطة مع الترانسفيرين أو متحدة 


الحديد المخزون (فيريتين» هيموسيدرين) 


حدبد الميوغلويين 617ط10ع151(08 


محتوى الحديد (ملغ) 
.م« 
م 
و 


النسبة إلى حديد الجسم الكلي (7) 


7و7 
٠48‏ 


سس و اتا الاك 


الجدول )١(‏ يبين توزع الحديد في شخص سوي وزنه ١٠اكغ‏ 


مع الميوغلوبين أو الإنزيمات. 

الفيرينين مركب ذواب بالماء مؤلف من الحديد والبروتين: 
وهو أسهل حركة من الهيموسيدرين حين تكون الخضاب: 
ويوجد يكمية ضئيلة في البلازماء آما الهيموسيدرين فهو 
مركب غير ذواب بالماء مؤلف من حديد ويروتين يوجد في 
البالعات ضمن الجهاز الشبكي البطاني في النقي والكبد 
والطحال؛ وعلى عكس الفيرينين يمكن رؤينه بالمجهر العادي 
في المقاطع النسيجية وشرائح النمّي بعد التلوين بملون بيرلز 
لملاعوع.2 'وارعط . 

الاحتياجات: 

يفقد الشخص البالغ الطبيعي يومياً زهاء (ه, ٠-١ملغ)‏ 
من الحديد عن طريق البراز والبول والعرق؛ وتفقد المرأة في 
سن النشاط التناسلي شهريا قرابة (٠؛مل‏ من الدم)؛ أي 
بمعدل خسارة حديد قدرها 7, ٠ملغ‏ يوميا. ويؤدي فقدان أكثر 
من ٠٠١‏ مل دم في أثناء الطمث إلى عوز حديد غالبا لأن زيادة 
الامتصاص المعوي للحديد لا تكفي لتعويض النقص 
الحاصلء؛ وتزداد الحاجة إلى الحديد في أثناء النمو وفي أثناء 
الحمل؛ ويبقى تركيز الحديد في الجسم لدى البالغ السليم 


تصنف زيادة محتوى الحديد في الجسم (داء الصباغ 
الدموي) في: 


-١‏ داء الصباغ الدموي الوراثي. 

؟- داء الصباغ الدموي الثانوي (حداد نمل الدم) الذي 
يتلو نقل كميات كبيرة من الدم. 

عوز الحديد: 

يحدث فقر الدم بعوز الحديد 061121670 1702 حين تكون 
كمية الحديد غير كافية لتكوين الخضابء؛ ويبقى مستوى 


الخضاب ثابتاً مدة طويلة بعد فقدان الحديد ونفاد مخازنه, 
ويمقال عند ذلك هناك عوز حديد خفي. 

الأسباب: 

-١‏ فقد الدم: كما في النزف الهضمي العلوي من قرحة 
هضمية أوورم معدة أودوالي مري أو نزف هضمي سفلي ناجم 
عن أورام القولون؛ والأمراض الالتهابية المرزمنة مثل التهاب 
القولون القرحي وداء كرون والبواسير النازفة والشق الشرجي؛ 
واستخدام الأسبرين: والأورام الوعائية الهضمية السليمة, 
واحتشار 1056512107 بالشصيات والنزف البولي بأسبابه 
المختلفة الكلوية وآفات الطرق المفرغة 172112أ2لاء إضافة إلى 
ذلك في النساء: النزف الطمثي الوظيفي أو النزف الرحمي 
لوجود ورم ليفي مثلا أو ورم خبيث؛ والنزف التالي للولادة 
والاإجهاضات المتكررة. 

؟- زيادة الحاجة إلى الحديد كما في الحمل وتعدد الحمول 
والإرضاع والنمو. 

“- نقص ا متنصاص الحديد ( بعد استئصال المعدة مثلا ) أو 
الداء البطني (الزلاقي). 

4- نقّص الوارد من الحديد ولا سيما عند النباتيين أو 
الناس المهملين. 

ه- ضياع الحديد فى الانحلالات داخل الأوعية مثل البيلة 
الخضابية الاشتدادية الليلية وسوء الدساماتالقلبية 
الصنعية. 

تحدت أغلب حالات عوزالحديد من فقدان الدم من السبيل 
المعدي المعوي أو الرحم؛ ويضطرب توازن الحديد في معظم 
النساء قبل سن اليأس بسبب فقدان الدم خلال الطمث. ومع 
شيوع فقر الدم بعوز الحديد في البلدان النامية فإنه يبقى 
نادراً في البلدان المتطورة: ويسهم نقص حديد الوجبات 


الغذائية الفقيرة ذات النوعية المتواضعة في إحداث عوز 
الحديد في سكان البلدان النامية. 

المظاهر السريرية: 

يعتمد ظهور الأعراض على درجة عوز الحديد ومدته 
وبالنالي درجة فمر الدم ويدئه الحاد أو المزمن التدريجي» 
فإضافة إلى الأعراض والعلامات العامة لفقر الدم المعروفة 
(الخفقان: وسرعة التعب. والشحوبء؛ وضيق النفس...) يؤدي 
فقرالدم بعوزالحديد إلى عوز الحديد في النسج وإحداث 
تبدلات خلوية يطانيه نتيجة نقص الحديد في الخلايا. ومن 
التبدلات المميزة لعوزالحديد: 

-١‏ تقصف الأظفار. 

"- تقعر الأظفار. 

“- ضمور الحليمات اللسانية. 

4- التهاب زاوية الفم. 

ه- تقصف الأشعار. 

5- عسر البلع والتهاب اللسان (متلازمة بلومرفينسون 
00 -]716نم ناا أو متلازمة باترسون - براون - كيلي 
لالاع ءا -هنحم8-ممدرعنوط ). 

لا- شهوة الطين 102م: وأكل الطباشير. والجليد. وحب 
الروائح كالبنزين وغيرها. 

8- الخداج شائع عند الأمهات المصابات بعوز الحديد. 

4- التهاب المعدة الضموري. 

يستند تشخيص فقر الدم بعوزالحديد إلى أخذ قصة 
سريرية مفصلة تيين الوارد الغذائي وتناول مضادات الالتهاب 
اللاستيروئيدية (الني قد نزيد النزوف الهضمية) ووجود دم 
في البراز(الذي قد يكون علامة على نزوف السرطانات المعوية 
السفلية). ولدى النساء يجب السؤال بدقة عن مده الطمث 
ووجود الخثرات في دم الطمث وعدد الرفادات الصحية أو 
الدكات المستخدمة في أثناء الدورة. 

الاستقصاءات: 

© تعداد الدم الكامل: ينخفض الخضاب والهيماتوكريت 
وتكون جميع المناسيب منخفضة كحجم الكرية الوسطي 
11 وتركيز الكرية الوسطي 11011. 

© اللطاخة المحيطية: تبدي اختلافاً في حجم الكريات 
الحمر وشكلهاء. وتكون الكريات الحمر صغيرة الحجم ناقصة 
الصباغ مع وجود بعض الخلايا العصوية أو الخلايا الهدفية 
أحياناًء وقد تشاهد الأرومات الحمر السوية المتأخرة ولاسيما 
في حالات النزف. الصفيحات سوية العدد أو زائدة في حالة 
النزف. 


© فيريتين المصل: قد يعكس مستوى الفيريتين المصلي 
مخزون الحديد على نحو أدق من مستوى الحديد والسعة 
الرابطة: وتبلغ قيم الفيرينين الطبيعية ٠٠١-٠١‏ ميكروغرام/ 
ل في الرجال وه١-١٠٠‏ ميكروغرام/ل في النساء. 

© حديد المصل والسعة الرابطة ونسبة إشباع الترانسفيرين: 
ينخفض مسنوى الحديد وترتفع السعة الرابطة للحديد [013] 
(11800) لإاأأعدومةهء ومتلصاط مما في فمقرالدم يعوزالحديد 
وتنخفض نسبة إشباع الترانسفيرين دون ال 14/. 

© مستقبلات الترانسفيرين المصلية الذوابة: نزداد في غياب 
مخازن الحديد وهي في طور الاستخدام حاليا. 

© بروتويورفيرين الكريات الحمر: يزداد في عوز الحديد 
بسبب قله اندخال الحديد إلى الهيم فيزداد البروتويورفيرين 
في الكريات الآخذة بالتشكلء ولكن قد يزداد بفقرالدم 
بالأرومات الحديدية والتسمم بالرصاص. 

© بزل النقي وتلوين الهيموسيدرين: يشاهد فرط نشاط 
الجملة الحمراء في النقي مع سوء تخضب الأرومات الحمر 
السوية المتأخرة, ولا يعد فحص النقي أساسياً لتشخيص فمر 
الدم بعوز الحديد لكنه مفيد في استقصاء حالات فقر الدم 
المعقدة؛ وتلوين الهيموسيدرين يكون سلبياً في النسج 
والأرومات الحمر السوية المتآخرة. 

استقصاءات اخرى: تبعاً لموجودات القصة المرضية 
والفحص الفيزيائي؛ وكثيرا ما يتطلب الأمر استقصاء السبيل 
الهضمي بالتنظير العلوي والسفلي أو الاستشارة النسائية 
والتصوير بالأمواج فوق الصوتية والمسح الشعاعي. 

التشخيص التفريقي: 

يشاهد فقر الدم صغير الكريات ناقص الصباغ في عدة 
حالات غير فقر الدم بعوز الحديد ؛ وأهمها التلاسيميا وفقر 
الدم بالأرومات الحديدية وفقر الدم في سياق المرض المرزمن, 
ويكون مستوى الحديد في هذه الحالات طبيعيا أو زائدا. 

معالجة فقر الدم بعوز الحديد: 

يقوم التدبير الصحيح لفقر الدم بعوزالحديد على إيجاد 
السبب المؤهب ومعالجته وإعطاء الحديد لتصحيح فقر الدم 
وملء مخازن الحديد: ويمكن تقدير الاستجابة لإعطاء 
الحديد بإجراء تعداد الشبكيات ومعايرة الخضاب. 

المعالجة الممضلة إعطاء مركبات الحديد الفموية المحنوية 
على حديد عنصري جرعنه اليومية الكلية ٠٠١-٠٠١‏ ملغ 
مقسمة على دفعات: وكمثال سلفات الحديدي (الحبة ٠.١‏ 
ملغ تحتوي على 77 ملغ من الحديد الثنائي) الذي يكون 
امتصاصه أفضل إذا ما أعطي قبل الطعام؛ ولدى حدوث 


اجا 


تأثيرات هضمية كالفثيان أو الإسهال أو الإمساك يمكن أن 
يُعطى مع الطعام أو تنقص الجرعة ياستخدام مستحضرات 
تحوي كمية حديد أقل مثل غلوكونات الحديدي (الحبة "٠١‏ 
ملغ تحوي ””ملغ من الحديد الثنائي). 

يجب أن يُعطى الحديد يطريق الفم مدة كافية لتصحيح 
مسنويات الخضاب وملء مخازن الحديد (وقد يتطلب ذلك 
مدة 5-4 أشهر). أما عدم التحسن بالعلاج فقد يكون ناجماً 
عن: 

-١‏ استمرار النزف (النسائي أو الهضمي). 

؟- سوء امتصاص شديد لم يعالج. 

*- حالات أخرى مرافقة تسبب فمر الدم مثل (الإصابة 
بالملويات 1ع11006301ع11 أو ورم وغيرها). 

:- نقص المطاوعة. 

ه- خطأ التشخيص. 

“- إذا رافق عوز الحديد خمجاء أو قصورا كبدياً أو كلوياً. 

يجب أن توضع هذه الأموربالحسبان قبل استخدام الحديد 
العضلي أو الوريدي؛ وقد يستلزم الأمراستخدام الشكل الأخير 
في المرضى الذين تظهر فيهم الأعراض الشديدة ولا سيما 
الذين لا يتحملون المستحضرات الفموية حتى الجرعات 
الصغيرة أو الذين لديهم سوء امتصاص أو أمراض هضمية 
مزمنة كالتهاب القولون القرحي أو داء كرون؛ وتمتلئ مخازن 
الحديد على نحو أسرع حين استخدام الحديد الوريدي أو 
العضلي: بيد أن ارتفاع الخضاب لا يكون أسرع لأن دورة تكوين 
الكريات الحمر تحناج إلى 7-5 أيام بوجود الحديد مهما كان 


ردق 


مر تحير تر 0 


ا ا ال كم 
اسصية |لس اس | سم | مم 


الجدول (؟) التشخيص التفريقي لفقر الدم صغير الكريات 


ناقص جداً نسبة منخفض في الشكل الوراتي 


مصدره. كما يستطب إعطاء الحديد الوريدي 7600166 فى 
القصور الكلوي المزمن تزامناً مع الإريثروبويتين ويجرعة 10- 
٠6ملغ‏ أسبوعيا ويحسب الفيريتين. 

الحد الأدنى لارتفاع الخضاب اغ/دل كل ؟ أسابيع أو بمعدل 
6-١٠ملغ/دل‏ يومياًء ويجب ألا تقل فترة المعالجة عن *-1 
أشهر لتعويض عوز الحديد في الخضاب والمخازن (عودة 


الفيرتين للسواء). 
الأشكال الثلاثة لمركبات الحنيد العضلية والوريدية 
المتوافرة: 


-١‏ سورييتول الحديد :601012[: يجب أن يعطى عميقا في 
العضل وجرعنه ٠٠١-5١‏ مغ في اليوم: وقد يؤهب الحديد ذو 
الوزن الجزيئي المنخفض المتحرر الى الدوران والذي يطرح 
منه نحو 2٠١‏ في البول لإنتان بولي. 

7- دكستران الحديد: وهو معد للحقن الوريدي ببطء أو 
النسريب. ويجب أن يجرى اختبار الجرعة قبل استخدامه 
وإعطائه ببطء مع مراقبة طبية لصيقة. 

*- سكروزالحديد 76820161: وهو الأسلم: ويعطى بالتسريب 
البطيء أو بالحقن: وجرعنه الكلية ١-اغ‏ بحسب درجة فقر 
الدم. 

قد يؤدي استخدام الحديد عن طريق الحقن إلى ارتكاس 
حاد يتظاهر بالتوهج والغثيان والشرى والقشعريرة والآلام 
المعممة والإغماء. وارتكاسات متأخرة مثل الآلام الملفصلية 
وارتفاع الحرارة واعتلال العقد اللمفاوية: وقد تستمر عدة 
أيام. وقد يثير حقن الحديد هجمة الداء الرثياني. 


فقر الدم كبير الكريات 


يتميز فقر الدم كبير الكريات 2061013 112/إا52220700 يازدياد 
كل أبعاد الكرية الحمراء (/2100) بما فيها القطر والثخانة: 
وليس فقط بازدياد حجمها الوسطيء كما تزداد كمية 
الخضاب في كل كرية بنسبة زيادة الحجم,؛ لذلك يبقى تركيز 
الخضاب الوسطي 110110 سويا. 

يمكن تقسيم فقر الدم كبير الكريات بالاعتماد على 
المعايير الشكلية والكيميائية الحيوية إلى مجموعتين: فمقر 
الدم ضخم الأرومات» وفقر الدم كبير الكريات من دون 
ضخامة الأرومات. 

يتميز فقر الدم ضخم الأرومات 2تمعمة ع)210135ع6 
بوجود الأرومات الضخمة بحجمها الكبير وبالتبدلات 
النوعية في مظهر كروماتين النواة - وهي سيماء شكلية 
لشذوذ كيميائي حيوي في تركيب 1248 - أو بوجود دليل 
آخر على تركيب 1(![184 معيب. 

يتميز فقر دم كبير الكريات سوي الأرومات بأن 2114 لا 
مُضعفاً ولا معيباً ويميل كبر الكريات إلى أن يكون معتدلا؛ 


إياد نصار 


إذ يراوح حجم الكرية الوسطي من ٠١١-٠٠١‏ فمتولتر ونادرا 
ما يتجاوز ٠٠١‏ فمتولتر. 

ينجم وجود الكريات الحمر الكبيرة في معظم الأحيان 
عن عوز القيتامين 812 أو عوزا لفولات أو عوز كليهما؛ وعلى 
نحو أقل شيوعاً ينجم عن اضطرابات وراثية أو محدثة 
بالأدوية في تركيب 14( . 

يترافق فقر الدم كبير الكريات سوي الأرومات على الأغلب 
والكحولية أو أمراض الكبد أو فقر الدم الانحلالي؛ ويلاحظ 
على نحو أقل في الأشكال المختلفة من فقر الدم العصى. 

قد يكون وجود الكريات الحمر الكبيرة زائفاً ينجم عن 
أخطاء مخبرية؛ إذ يمكن للراصات الباردة؛ ولفرط سكر الدم 
الشديد» وكثرة البيض الواضحة أن تؤدي الى قيم 1101 
عالية غير صحيحة. 

فقرالدم كبير الكريات سوي الأرومات: 

يبين الجدول )١(‏ أسباب فقر الدم كبير الكريات سوي 
الأرومات: 


-١‏ الاضطرابات المترافقة وتكون الحمر المتسارع (شيوع كبر الحجم): 


|- فقر الدم الانحلالي. 
ب فمر الدم التالي للنرف. 


؟- الاضطرابات المترافقة وزيادة مساحة غشاء الكرية (احياتاً كبر حجم): 


أ- الداء الكبدي. 
ب اليرقان الانسدادي. 


ج بعد استئصال الطحال. 


"'- فقر الدم المعند 2261012 01(9ا2 اع (احياناً كبر حجم): 
أ- فقر الدم المرافق لخلل تنسج النضي. 
ب فقر الدم المرافق لسحاف النقي 3062012 عأولطغطمم1ء/ال. 


ج قمر الدم اللاتنسجي 30610123 20135012 . 

د- فقر الدم بالأرومات الحديدية المكتسب. 

ه- فمر الدم بعسر تكون الحمر الوراثي نمط 1. 

و كثرة الكريات الحمر الكبيرة الغامضة عند الكهول. 
4- الكحولية (أحياناً كبر حجم). 

5ه- قصور الدرقية. 

5- الداء الرئوي الاتسدادي المزمن. 

- كثرة الكريات الكبيرة العائلي السليم. 


الجدول )١(‏ أسباب فقر الدم كبير الكريات سوي الأرومات 


كذنا 


وفيما يلي صفات أهم هذه الأسباب: 

-١‏ تكون الحمر المتسارع: 

قد ينجم عن فقد الدم أو الانحلال كثرة كريات حمر كبيرة 
على نحو خفيف إلى معتدل يتلو غالبا إنتاج الكريات الحمر 
المتسارع المحدث بالإريترويويتين. 

"- الكريات الحمر الكبيرة الرقيقة 12220715 صلطا: 

يزداد حجم الكرية الحمراء زيادة كبيرة في الملرضى 
المصابين بداء كبدي» ينجم ذلك عن عيب في تركيب 2114 
أو عن تكون حمر متسارع: وتشاهد أيضاً الكريات الكبيرة 
الرقيمقة؛ وهي كريات تزيد مساحة سطحها من دون زيادة 
الحجم: وتتميزهذه في لطاخة الدم بزيادة القطر وبمنطقة 
شحوب مركزي كبيرة على نحو واضح ؛ ولأن حجمها طبيعي 
فوجودها لا يؤثر في مناسيب الكرية الحمراء. تنجم زيادة 
مساحة سطح الكريات الكبيرة الرقيقة عن زيادة شحميات 
الغشاء ولاسيماالكولستيرول والفوسفولبيدات. وهذه 
التبدلات عكوسة. 

"- فقر الدم المعند 2061212 '1152]013: 

تترافق كثرة الكريات الكبيرة وأشكال فقر الدم المعند 
المختلفه والسبب غير مفهوم. 

4- الكحولية: 

تشاهد كثرة الكريات الحمر الكبيرة عند 935-40/: من 
الكحوليين المزمنين: مع عدم وجود فضرالدم عند العديد 
منهم. يمكن لفقر الدم ولكثرة الكريات الكبيرة أن ينجما 
عند الكحوليين عن عدة أسباب كعوز الفولات والتشمع 
الكحولي., والأغلب أن تنجم كثرة الكريات الكبيرة عن 
التأثيرات المباشرة للكحول على نقي العظم. لا تستجيب 
كشثرة الكريات الكبيرة للعلاج بالفولات وإنما بالامتناع عن 
تناول الكحول؛إذ إن حجم الكريه الوسطي يعود إلى الطبيعي 
بعد "-؛ شهور. 

5- الداء الرئوي الاتسدادي المزمن (0171): 

تعزى كثرة الكريات الكبيرة في هذا الداء إلى زيادة ماء 
الكرية الناجم عن احتباس ثاني أكسيد الكريون. ويبين 
الجدول (؟) نسبة حدوث أشكال فقر الدم كبير الكريات 
المختلفة. 

فقرالدم كبير الكريات ضخم الأرومات: 

ينجم فقر الدم ضخم الأرومات عن عيوب مختلفة في 
تركيب 02/4 تؤدي الى مجموعة مشتركة من الشذوذات 
الدموية في نقي العظم والدم المحيطي. ويشير مصطلح 
»ضخم الأرومات: إلى شذوذ شكلي في توى الخلايا يسهل 


- سوء استخدام الكحول 2/9556 
- عوز الفيتامين 512 أو عوز الفولات ./7١‏ 
- تناول الأدوية 1ك 


- تكون الحمر المتسارع 117. 
-الداء الكبدي "/. 

- فقرالدم العصي 250. 

- قصور الدرقية 1/7. 

- غير مفسرة ؟111. 


الجدول )١(‏ 
نسبة حدوث أشكال فقر الدم كبير الكريات المختلفة 


تمييزه ويؤدي إلى ظهور الأرومات الضخمة في نقي العظم,؛ 
ويشمل الشدوذ كل السلاسل الحمرائية 20]5010© (متعلق 
بسلسلة الكريات الحمر) والمحببة والنوائية» وقد تظهر قلة 
كريات شاملة؛ وتمييزه مهم لأن اثنين من أسبابه (عوز 
القينامين 812 وعوز حمض الفوليك) قابلان للعلاج على 
نحو كامل بالمعالجة المناسبة؛ ولأن عوز الفيتامين 812 فيه 


شذوذات عصبية ونفسية قابلة للوقاية والشماء والتراجع 
إذا ششخص العوز ومُولج باكراً. 

ينجم فقر الدم ضخم الأرومات عن: 

© عوز الفينامين 812 (عوز الكوبالامين). 

© عوز الفولات. 

© عوزالفينامين 812 والفولات المشترك. 

© الاضطرابات الوراثية في تركيب 2/14 . 

© اضطرابات تركيب 014 المحدثة بالأدوية والذيفان. 

© الابيضاض الحمرائي 7212عاناء! 5010 الازء. 

وأهم هذه الأسباب لحدوثه عند البشر عوز الفيتامين 812 
أو عوزالفولات أو عوزهما المشدسرك. 

استقلاب الفيتامين 812: 

القيتامين 812 هو صنف من مركبات تشبه بنيتها بنية 
الهيم في الخضابء؛ عزل بشكله الصافي على شكل 
سيانوكوبالامين. وهناك شكلان من الكوبالامين فعالان 
وظيفيا في الجسم البشري هما: ميتيل كوبالا مين وأدينوزيل 
كوبالامين. 

المصدرالرئيسي للكوبالاامينات في الطبيعة هو التصنيع 
الجرثومي؛ وينم النصنيع الجرثومي عند الإنسان في 
الأمعاء الغليظة فقط حيث لا يمكن امتصاصها ولا يستفاد 
منهاء لذلك يعتمد البشر على الغذاء مصدرا للشيتامين 
82 


يوجد الفيتامين 812 في الأطعمة من منتشأ حيواني مثل 
الكبد والكلية والأنسجة الفدية والعضلات والبيض والحليب 
والجبن والسمك والمحار ولا يتوافر فى الأطعمة النياتية. 

يراوح الوارد اليومى الوسطي "٠-5‏ مكروغرام من 
الكوبالامين: والحاجة الصغرى اليومية الملمتصة من 
الشيتامين 812 عند البالغ هي ٠ ,١‏ ميكروغرام: ولتوفير 
امتصاص هده الكمية تكون الحاجة اليومية المتصوح بها 
من الفينامين 812 ؟ مكروغرام/ للإناث والذكور البالغين. 

يبلغ كامل محتوى الجسم من الفيتامين 812 ؟-همملغ؛ 
والمخرن الرئيسي هو الكبد الذي يحنوي على ١٠٠١مكغ‏ 
(140200-600): وتوجد كميات صغيرة موزعة في التسج الأخرى 
مثل القلب والكلية والدماغ. 

لامتصاص الفيتامين 812 آليتان قاعلة ومنفعلة. في 
الآلية الفاعلة يكون العام لالداخلي هو المسؤول عن 
امتصاص الكمية الفيزيولوجية المطلوبة الموجودة في الطعام؛ 
وبتم امتصاص /8٠0-7١‏ من الحاجة اليومية بهذه الطريقة. 

يتحرر الشيتامين 812 من الطعام في المعدة بتأثير 
حموضة المعدة واليروتياز. ويرتبط أولاً بالكوبالوفيلين 
اللعابي (يدعى أيضاً الربيطة ؟1)؛ ويتقدم المعقد تحو الأمعاء 
الدقيقة ينفصل البروتين ؟[ عن الفيتامين 812 ويرتبط 
بسرعة بالعامل الداخلي الذي يفرز من الخلايا الجدارية 
في قعر المعدة وجسمهاء وارتباط العامل الداخلي بالفيتامين 
2 يحمي الأخير حين عبوره الأمعاء حتى وصوله إلى 
مناطق الاامتصاص في نهاية اللفائفي حيث يعبر القيتامين 
2 خلاياالمخاطية ويرتبط داخ لالخكلية 
بالتراتسكوبالا مين 11 البلازمي؛ ويتحرر العامل الداخلي 17. 

الآلية الثانية المنفعلة لامتصاص الشيتامين 812 أقل 
فعالية وتنم في الصائم واللغفائفي: ويوساطة هذه الآلية 
يُمتص 1-١‏ من القيتامين 812 المتناول فموياً. 

يرنبط الفينامين 812 فى البلازما بنمطين من 
البروتينات: الأول هو تراتسكوبالامين !1 والثاني هو 
ترانسكوبالا مين 1 وترانسكوبالا مين !!! مع أنها بالحقيقة لا 
تؤدي عمل التراتسكويالا مين. يريط الترانسكوبالامين 1 -7٠١‏ 
من الفينامين 812 في البلازماء ويبدو أنه يقوم بدور 
بروتين خزن وهو ليس ضرورياً لنقل الشيتامين 812. 

التقييم المخبري لفقر الدم ضحم الأرومات: 

-١‏ الدم: يتطور فقر الدم ضخم الأرومات على نحو 
تدريجي؛ وتكون درجة فقر الدم شديدة عند كشفها أول مرة. 

تسبق كثرةٌ الكريات الكبيرة 0515]/إع713670 ظهورّ فمر الدم 


وقد يحدث ذلك خلال عدة سنوات: وحالما يتطور فمر الدم 
فإن زيادة /7100 تميل إلى أن تراوح بين ١7١-١٠١١‏ قمتوليترء 
ولكنها قد تصل إلى ١٠١‏ فمنوليدر مع الدرجات الشديدة 
من فمر الدم. 

يمكن لكثرة الكريات الكبيرة أن تُحْجَب باشتراكها وعوز 
الحديد أو الأمراض الالتهابية أو التالاسيميا الضغرى: 
ونميل كثرة الكريات الكبيرة إلى أن تكون خفيفة في فقّر 
الدم من دون ضخامة الأرومات. 

قد تراقق قلة الكريات الشاملة 013ع100/إ37م قمر الدم 
ضحم الأرومات: نذلك فإن كشف قلة البيض اوقلة 
الصفيحات أو كليهما مع وجود كثرة الكريات الكبيرة يوحي 
بفقر الدم ضخم الأرومات (الشكل .)١‏ 

يكشف قحص لطاخة الدم غالبا علامتين مهمتين هما: 
فرط تفصص العدلات والكريات الكبيرة البيضوية. يعد فرظ 
تفصص العدلات من أكثر العلامات توعية وحساسية في 
فقر الدم ضخم الأرومات. يكون عدد فصوص نوى العدالات 


سي وى و ١‏ 


الشكل )١(‏ 
الكريات الحمر الكبيرة البيضوية في ذ 


قمر الدم ضخم الأرومات. 
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الشكل (؟) كرية حمراء ضخمة بالأيسر. ومعتدلة مغرطة التنفصص 
بالأيمن في فقر الدم ضحم الأرومات. 


المفصصة الجائلة في الدوران في الحالة الطبيعية أقل من 5 
فصوص؛ء في حين قد تشاهد عدلات ذات ٠١-5‏ فصوص أو 
أكثر في فقر الدم ضخم الأرومات. الكريات الحمر الكبيرة 
البيضوية هي ناتج رئيسي لتكون الحمر ضحم الأرومات» 
وتكون هذه الكريات مملوءة بالخضاب على نحو جيد وغالباً 
ما ينقص فيها الشحوب المركزي أو يغيب (الشكل .)١‏ 

-١‏ نقني العظم: مع التبدلات المميزة في اللطاخة الدموية 
فإن فحص نقي العظم قد يكون ضرورياً لتصنيف فقر الدم 
على أنه ضخم الأرومات. 

تُمَيّزْالأرومات الضخمة بحجمها الكبير؛ وعلى نحو خاص 
بكروماتين النواة الناعم؛ إذ يوصف الكروماتين بأنه دقيق أو 
شبيه بالمنخلء وهو ما يميزه من الكروماتين الكثيف الطبيعي 
في الأرومات السوية؛ ويلاحظ هذا التبدل الشكلي في كل 
مراحل تطورالكرية الحمراء. تكون الهيولى أسسة على نحو 
شديد في المراحل الباكرة جدا بحيث يَصعُب تمييز هذه 
الخلايا على أنها طلائع كريات حمر. يفيد كشف الأرومات 
الضخمة سوية اللون 72682101255 ©01101101002]1 في تمييز 
فقرالدم ضخم الأرومات؛ لأنها تختلف بوضوح عن أي خلية 
موجودة في النقي الطبيعي (الشكل "7). 

يكون تكون الكريات البيض شاذا أيضا وتحدث التبدلات 
الشاذة في كل مراحل تطور السلسلة النقوية؛ ولكنها أكثر 
شيوعاً في مرحلة خليفة النقوية خاصة. 

وتكاثر النواءات عموما أقل اضطراباً من السلسلتين 
الأخريين؛ لكن عندما يكون التبدل الأرومي الضخم شديداً 
فقد ينقص عدد النواءات» وتظهر شذوذات فى الكروماتين 
النووي للنواءات. ١‏ 

- مستويات الفيتامين 812 والفولات في المصل وفي 


دن 


الكريات الحمر: نراوح قيم القينامين 812 في المصل بين 
400 نانوغرام/ لتر ويصبح نقي العظم ضخم الأرومات 
إذا كان مسنوى 812 بين 104-7١‏ نانوغرام/ لثر؛ ويحدث فقر 
الدم ضخم الأرومات وأذية عصبية واضحة بوجود القيم 
المصلية الأقل من ٠٠١‏ تانوغرام/ لتر. 

يراوح تركيز الفولات الطبيعي في المصل بين " و١5‏ 
مكروغرام/ لشر؛ ومستويات فولات الكريات الحمر السوية بين 
٠‏ و40 مكروغرام/ لثر من الكريات المكدسة؛ وتشير 
مستويات فولات المصل أقل من 4مكغ/ لترومستويات فولات 
الكريات الحمر تحت ١4١مكغ/لتر‏ إلى عوز الفولات. 

الفائدة التشخيصية لتراكيز الفيتامين 812 المصلي 
محدودة إلى حد ما؛ إذ لوحظ أنها قد تكون أقل من الطبيعي 
في المصابين بعوز الفولات: ففي نحو نصف هؤلاء المرضى 
تكون القيمة أقل من 18١‏ نانوغرام/ لتروفي حوالي ٠١‏ تكون 
أقل من ٠٠١‏ نانوغرام/ لثر وتعود تراكيزالفينامين 812 إلى 
الطبيعي عند هؤلاء المرضى بعد المعالجة بالفولات. 

أولاً- الفيتامين 512: 

ينجم عوز القينامين 812 عن أسباب عديدة هي: 

-١‏ العوزالغذائي (نادر). 

؟- فقد العامل الداخلي: 

أ- فقر الدم الوبيل: الشكل الكهلي؛ الشكل الولادي. 

ب- قطع المعدة: استئصال المعدة التام؛ واستئصال المعدة 
الجزئي؛ والمجازة المعدية. 

ج- تناول مواد كاوية. 

- عامل داخلي شاذ وظيفياً. 

4- التنافس الحيوي: 

أ- النمو الجرثومي المفرط في الأمعاء الدقيقة: رتوج 


الشكل (") أرومات حمر سوية وارومات حمر ضخمة. 


الأمعاء الدقيقة: المقاغرات والنواسير«العرىالعمياء؛ 
التضيقات؛ تصلب الجلد؛ اللاكلوريدرية (فقّد حمض كلور 
الماء ). 

بي داء شريطية السمك. 

ه- سوء امتصاص الفيتامين 812 الانتقائي العائلي 
(متلازمة ايميرزلئد). ' 

5- عوزالترانسكوبالامين 1[ الوراثي (نادر جدا). 

لا- سوء امتصاص الفيتامين 812 المحدث بالأدوية. 

4- مرض المعثكلة المزمن. 

9- متلازمة زولينجرأليسون. 

٠-الديال‏ الدموي. 


١-الأمراض‏ التى تصيب اللفائفي خاصة: قطع 
اللفائفي؛ داء كرون. 

-داء الذرب المداري والاعتلال المعوي المحدث بالغلوتين. 

فقر الدم الوبيل: 

وصف توماس أديسون هذا المرض أول مرة عام 1615) وهو 
اضطراب مزمن في الأعمار المتوسطة والمتأخرة: والآفة 
المرضية الأساسية قيه هي ضمور مخاطية المعدة التي تؤدي 
إلى عوز الفيتامين 812. تتضمن المظاهر السريرية فقر دم 
كبير الكريات؛ والتهاب اللسان؛ واضطرابات عصبية تحدث 
على نحو مفرد أو متشارك ويدرجات مختلفة إذا عولج 
المصاب بالعلاج المناسب. الإنذار ممتاز؛ والعمر المتوقع 
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للمريض المصاب من دون مضاعفات عصبية مماثل تقريباً 
للناس غير المصابين بالعمر نفسه. 

فمرالدم الويبيل شائع في المنحدرين من أصول 
اسكندنافية وإنكليزية وإيرلندية؛ مع رجحان الحدوث عند 
الإناث بنسبة ١‏ إلى .١,4‏ وهو أكثرشيوعاً في الكهولة المتأآخرة 
ونادراً ما يحدث نحت عمر الثلاثين. ويزداد تواتر حدوثه 
بتقدم العمر, والعمر الوسطي لبداية المرض هو ١‏ سنة, 
وهويبدأ بأعمارأقل عند الأشخاص السود ولا سيما النساء 
منهم (وسطيا بعمر 51 سنة). 

السببيات والإمراض: 

الخلل الأساسي في فقر الدم الوبيل هو فشل إفرازا لعامل 
الداخلي من المعدة بسبب ضمور مخاطية المعدة الدائم 
(ويدعى التهاب المعدة الضموري المزمن).؛ وفي غياب هذا 
العاملالداخلي لا يمتص الفيتامين 812 الموجود في الغذاء 
فيحدث العوز. 

والتهاب المعدة الضموري المزمن أكثر وضوحاً في جسم 
المعدة وتكون مخاطية المعدة, مرتشحة بالخلايا اللمفاوية 
والبلازمية؛ ويُبدي الفحص النسيجي غياب الخلايا الجدارية 
والخلايا الرئيسة ويلحظ أحياناً تغير هذه المخاطية إلى 
النموذج المعوي. 

يؤدي ضمورالمخاطية - إضافة إلى غياب العامل الداخلي 
- إلى فقدان حمض كلوريدريك والببسين. يحدث التهاب 
المعدة الضموري المزمن أحياناً في غياب فقر الدم الوبيل؛ 
وقد يمثل ذلك مرحلة مبكرة للاضطراب الذي سينجم عنه 
لاحقا فقر الدم الوبيل. 

تشير الدلائل الحديثة إلى أن ضمور مخاطية المعدة في 
حالة فقر الدم الوبيل هو نتيجة نهائية لتداخل العوامل 
الوراثية مع الآليات المناعية, وقد يكون التهاب المعدة الثانوي 
لأسباب أخرى عاملاً إضافيا. 

١-العوامل‏ الوراثية: من الواضح أن الشكل الولادي لفقّر 
الدم الوبيل يُورْ بصفة خلة صبغية جسدية متنحية. 
وللعوامل الوراثية شأن في فقر الدم الوبيل عند الكهول؛ إذ 
أن ٠١‏ من المرضى لديهم مصاب آخر في العائلة بالجيل 
نفسه أو بجيل آخرء وتكون المستويات تحت الطبيعية 
للفيتامين 812 في المصل؛ والأضداد الذاتية للمعدة 
والأمراض المناعية الذاتية الأخرى موجودة أيضاً في أقارب 
المرضىء ويكون معظم المرضى من الزمرة الدموية 4 . ويحدث 
المرض في عدد أكثر عند سكان شمالي أوريا الذين لهم سمات 
فيزيائية مميزة؛ بشرة بيضاء وعيون زرق. 
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"- عوامل المناعة الذاتية: يعد فقر الدم الوبيل اضطراباً 
مناعياً ذاتياً بسبب حدوثه بشكل أكثر من المتوقع عند 
المصابين باضطرايات مناعية ذاتية أخرى مثل فرط نشاط 
الدرق وقصور الدرق والتهاب الدرق لهاشيموتوء وأيّد هذه 
الفرضية اكتشاف الأضداد الذاتية للخلايا الجدارية المعدية 
وأضداد العامل الداخلي. 

أ- أضداد الخلايا الجدارية: وُجدت أضداد الخلايا 
الجدارية للمعدة في 85 على الأقل من المرضى المصابين 
بفقر الدم الوبيل؛ ووجدت أيضاً في مصول 50 من أقارب 
المرضى وفي 50-70 من المرضى الذين لديهم التهاب معدة 
ضموري مزمن من دون فقر دم وبيل وفي بعض الأشخاص 
الاسوياء خاصة النساء فوق سن السبعين. 

ب- أضداد العامل الداخلي: يوجد نوعان من أضداد 
العامل الداخلي في مصل المصابين بفقر الدم الوبيل: 

©»الأضداد الحاصرة التي تثبط ارتباط الفيتامين 812 
بالعامل الداخلي؛ وتوجد في /7١-65١0‏ من المرضى. 

©الأضداد الرابطة وهي تمنع ارتباط المعقد شيتامين 812 
- عامل داخلي بالمستقبل الموجود على خلايا مخاطية 


بإعغعء 


اللفائفي. 

توجد الأضداد الحاصرة أيضاً في عصارة المعدة في -5١0‏ 
من المصابين بفقر الدم الوبيل. 

ج كشفت أيضاً تفاعلات المناعة المتواسطة خلوياً الموجهة 
ضد العامل الداخلي في نسبة كبيرة من مرضى فقر الدم 
الوبيل. 

التظاهرات السرديرية: 

البدء مخاتل عادة وتظهر الأعراض قبل عدة أشهر من 
مراجعة الطبيب؛ وتنجم معظم الأعراض عن فقر الدم 
وأهمها الوهن واللسان المتقرح والمذل 03:65]16512 . يكون فقَر 
الدم متوسط الشدة حين مراجعة المريض للطبيب وقد يكون 
خفيفا أو غائياً. وقد تلون الصلبة بلون يرقاني خفيف. 

يحدث في نحو 5١‏ من المرضى التهاب لسان يسبق أحياناً 
أعراض فقر الدم ومظاهره بأشهر أو سنوات؛ ويكون بشكل 
هجمات من تقرح اللسان؛ وأحياناً يكون كامل الفم والبلعوم 
مصابين: ويشكو المريض ألما حارقاً عند البلع؛ ويكون اللسان 
طبيعياً حين الفحص مع وجود التقرح ولكن في الحالات 
الحادة تكون ذروة اللسان وجوانبه وأحيانا كامل اللسان يلون 
أحمر وفي أثناء الهجمة تفقد حليمات الذوق ويصبح اللسان 
أملس ولماعا؛ ويشفى اللسان المتقرح بسرعة بإعطاء 
القيتامين 812. 


يحدث الإسهال في نحو 250 من المرضى ويآتي بشكل 
هجمات متكررة وقد ينناوب والإمساكء. ومن الشائع وجود 
القهم وعسرالهضم وقد ينقّص الوزن ولما كانت تغذية معظم 
المرضى جيدة فيجب تحري سبب نقص الوزن لنفي إصابات 
مرافقة كسرطان المعدة. ومن الأعراض الأقل شيوعاً اللذع 
والغثيان والقياء والانزعاج الشرسوفي ووجود الغازات والألم 
البطني؛ وتشاهد ضخامة كبدية خفيفة؛ كما يُلحظ في 1٠١‏ 
من المرضى ضخامة طحالية خفيفة. يشيع الترفع الحروري 
الخفيف في غياب الخمج؛ ويشكو المرضى اضطراب تبول» 
وقد ينقطع الطمث أحياناً أو يحدث العقم الذي يزول 
بإعطاء الفيتامين 812. 

قد يوجد أيضاً هبوط ضغط انتصابي. ويْهِيئَ فقر الدم 
لحدوث قصور قلب احتقاني؛ والتظاهرات النزفية نادرة ما 
عدا نزوف الشبكية التي تكون شائعة, وقد يرى البهاق. 

التظاهرات العصبية والنفسية: شائعة (الجدول ") وقد 
تكون التظاهرة الأولى للمرضء وليس هناك علاقة بين شدة 
فمر الدم والتغيرات العصبية؛ وحين وجود الإصابه العصبية 
يكون فقر الدم موجودا غالبا وقد تحدث من دون وجود فقر 
دم. تصيب الآفة التشريحية المرضية المادة البيضاء للحبال 
الخلفيه والجانبية للنخاع الشوكي وقشرة المخ ويزول 


النخاعين فيهاء وتُصاب الأعصاب المحيطية بالتنكس أيضاً. 

تتظاهر إصابة الأعصاب المحيطية باعتلال عصبي 
محيطي في ٠؛:‏ من المرضىء وتكون البدايه في نهاية الطرف 
وتتقدم باتجاه المركز وتكون آفة النخاع الشوكي ذات أهمية 
أكبر بسسب قلة استجابتها للعلاج. الشكوى البدئية هي 
الخدر والمذل في القدمين وتكون ثنائية الجانب ومتناظرة 
وتنتشر تدريجياً إلى الساقين ثم الفخذين. ويتلو الخدر 
ضعف في الرجلين وعدم ثبات المشيه بسبب فمدان حس 
الوضعة وتتباطاً الحركات الدقيقة للأصايع وتفيب 
المنعكسات: ويصاب الحبل الخلفي في النخاع الشوكي في 
65 من الحالات. ويلتهب العصب خلف المقلة ولاسيما عند 
الذكور المدخنين بشدة. 

والاضطرابات النفسية الخفيفة شائعة وقد تكون السبب 
في مراجعةه المريض للطبيب. 

الموجودات المخبرية: 

يراوح الخضاب من 4-7 غ/دل عند حضور المريض أول 
مرة؛ يرتفع حجم الكرية الوسطي 11017 ويراوح من -١١١‏ 
٠‏ فمتولتروقد يصل الى مقادير أ على, وقد ُلحظ مقادير 
1077 طبيعية أوناقصة حين وجود اضطرابات مشاركة كعوز 
الحديد, ويزداد 781011 ويراوح بين *” و78 بيكوغرام. ينقص 


الشذوذات المصبية الشذوذات النفسية 


مذل 
ضعف حس الاهتزاز أو غيابه 
ضعف حس الوضعة أو غيابه 
ضعف الحس أو إدراك الألم 
رنح» مشية شاذة 
تعبء؛ فقد ذاكرة؛ عدم توجه. تغيم وعي 
منعكسات ناقصة أو فرط منعكسات 
نقص مموية عضلية. ضعف 


شناج (]35]121م5 
علامة روميرغ: علامة يابنسكي 
ظاهرة ليرميت 
سلس بوتي أو غائطيء إلحاح بولي 
عقم: عنانة 
اضطراب حاسة الشم أو الذوق 


ضعف الرؤية 


اكتئاب 
زور (ذهان كبريائي) 
كسل 
تخليط حاد 


هلوسات 


فعالية عقلية بطيئة 
ازورار (ذُهان تخيلي) 116012م272م 
هوس 1112113 
حالات هلع 012دم 
تبدل الشخصية 
انتحار 


الجدول (©) التظاهرات العصبية والنفسية الناجمة عن عوز الفيتامين 812 
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تعداد الكريات البيض نقصاً معتدلاً ويكون على حساب نقخص 
العدلات. ونقص الصفيحات نقصاً معتدلاً؛ ونادراً ماتكون 
الشبكيات أكثر من 17. 

تكشف اللطاخة المحيطية وجود الصفتين المميزتين لفقر 
الدم ضخم الأرومات وهما: فرط تفصص العدلات ٠١-5(‏ 
فصوص)؛والكريات الحمر الكبيرة البيضوية: ويُشاهد أيضاً 
العديد من الكريات الحمر متعددة الاصطباغ والكريات 
المرقطة والكريات الحمر المنواة. 

يُظهر نقي العظم عدداً كبيراً من الشدفات والأشلاء ويكون 
مفرط الخلوية عادةٌ ويكون تولد الحمر فعالاً بشدة ويسيطر 
عليه الأرومات الحمر الضخمة:؛ ويكون تولد المحببات فعالاً 
ولكن نسبة السلسة النقوية/ السلسلة الحمراء (/8/1) 
منخفضة أو مقلوية. 

يزداد عدد الكريات الحديدية عالإ5106700 الشاذة مع أن 
الكريات الحديدية الحلقيه غير شائعة: وإذا حدث عوز حديد 
مشارك تنقص مخازن الحديد في النقي أو تفيب. 

ينقص عمر الكرية الحمراء وبراوح بين /11-ه/ا يوماًء ويزداد 
تركيز حديد المصل وكذلك فيريتين المصل؛ وينجم عن تكون 
الحمر اللافعال وزيادة تخرب الأرومات داخل النقي زيادة 
بيليروبين المصل الذي يكون عادة بالمستويات العليا الطبيعية 
وقد يتجاوز "ملغ/دل على حساب البيليروبين اللامياشر, 
ويرتفع مقدار نازعة الهدروجين البنية 1.211 ويصل أحياناً 
الى مستويات عالية جدا. 

التشخيص: يعتمد التشخيص الإيجابي على المظاهر 
التالية: 

١-الصورة‏ السريرية. 

؟"- صورة الدم ذي الكريات الكبيرة البيضوية وزيادة 
تفصص العدلات. 

#- وجود الأرومات الضخمة في نقي العظم. 

4- نقص مستوى الفيتامين 812 في المصل. 

ه- إيجابية اختبار أضداد العامل الداخلي في المصل. 

1- الاختبارالوصفي لامتصاص الشيتامين 812 الموسوم. 

/- استجابة الشبكيات لكميات قليلة من الشيتامين 812. 

8- زيادة غاسترين المصل. 

الإنذار: يعتمد على درجة إصابية الجهاز العصبي حين 
التشخيص واستجابنه للعلاج؛ ومعظم المرضى ليس لديهم 
إصابة عصبيه أو لديهم تبدلات عكوسة لذلك يكون الإنذار 
ممتازا والبقيا تعادل البقيا في الأشخاص الأسوياء تقريباً 


مع وجود خطورة زائدة خفيفة غير متوقعة نتيجة حدوث 


سرطان المعدة ولاسيما عند الذكور. أما عند المرضى الذين 
لديهم إصابات عصبية غير عكوسة فال نذار يتعلق بالإصاية 
العصبية. 

معالجة فقر الدم الوييل: 

تعتمد المعالجة على المبادىء الأساسية التالية: إعطاء 
الشيتامين 812: والمعالجة الداعمة:؛ والمتابعة والكشف المبكر 
لسرطان المعدة. 

١-المعالجة‏ الشيتامين 812: الدعامة الرئيسية للمعالجة 
هي إعطاء القينامين 812 بجرعات كافية مدى الحياة, 
وأهداف المعالجة تصحيح فقر الدم؛ وإيقاف الأذيات العصبية, 
وتعويض مخازن الأنسجة بالفيتامين 812. 

يعطى الفيتامين 812 بشكل هدروكسي كوبالامين أو 
سيانوكوبالامين حقناً عضلياً. والجرعة البدئية المنصوح بها 
هي ٠٠٠١‏ مكغ من هدروكسي كوبالا مين أو ١٠٠مكغ‏ من 
سيانوكوبالامين تعطى يوميا مدة "7 أيام؛ وحين حدوث 
استجابة بالشبكيات تُعطى الكمية نفسها كل يومين سبع 
مرات ويعد ذلك كل 4-7 أيام مدة أسبوعين حتى ثلاثة أسابيع؛ 
وهذه الجرعة تحفظ الصورة الدموية على نحو طبيعي 
وتعوّض مخازن الجسم من القيتامين 812؛ وتعطى الجرعة 
الداعمة من هدروكسي كوبالامين بمقدار ٠٠٠١‏ مكغ كل ” 
أشهر مدى الحياة. 

تتحسن الأعراض على نحو جيد بعد 7-7 أيام من البدء 
بالعلاج مع الشعور بحالة عامة أفضل وعودة الشهية حتى 
قبل الاستجابه الدموية؛ يتحسن التهاب اللسان بسرعة 
وكذلك أعراض فمر الدم. 

دموياً: تكون العلامةالأولى للاستجابة ارتفاع عدد 
الشبكيات منذ اليوم الثاني أو الثالث للعلاج ويصل إلى 
الحدود القصوى في اليوم السادس حتى الثامن؛ ثم يحدث 
الهبوط التدريجي حتى تصل إلى الحد الطبيعي في اليوم 
العشرين. وتزداد كمية الخضاب تدريجيا وتعود إلى الحد 
الطبيعي فى الأسبوع الخامس أو السادس. يرتفع تعداد 
البيض ليصل إلى الحد الطبيعي وتكون الاستجابة متأخرة 
قليلاً عن استجابة الشبكيات وتختفي العدلات مفرطة 
التفصص خلال أسبوعين: ويعود عدد الصفيحات إلى الحد 
الطبيعى وكذلك بيليروبين المصل والحديد وفولات الكريات 
الحمروآ1آ[آ. 

بنقص البوناسيوم بعد المعالجة ولا سيما في المرضى 
الذين لديهم بوتاسيوم مصل ناقص نسبيا قبل العلاج وفي 
الدذين لديهم فمردم شديد. وقد يحدث الموت المفاجىء بسبب 


انخفاض البوناسيوم الشديد الناجم عن دخوله السريع من 
المصل الى الأرومات الحمر والنقوية المتكاثرة» لذلك يجب 
تقييم بوتاسيوم المصل قبل البدء بالعلاج. 

يستمر ضمور غشاء المعدة المخاطي واللاكلوريدرية من 
دون تبدل» ويعوض الحديد في حال عوزه. 

المعالجة بالقيتامين 812 تُتْبع بتراجع اعتلال الأعصاب 
وتوقف الإصابة أو تحسنها على نحو بطيء إلى حد ما في 
تنكس الحبل الشوكي المشئترك تحت الحاد. 

"- المعالجة الداعمة: يوضع المريض المصاب بِمَمَر دم 
معندل يوضعية الراحة النامة حنى يرتفع الخضاب إلى 9- 
٠غ/دل؛‏ ويتحسن قصور القلب الاحتقاني بارتفاع الخضاب. 
وفي المرضى المصابين بمضاعفات عصبية يتحسن الضعف 
العضلي بالعلاج الفيزيائي؛ وإذا وجد الشلل السفلى يجب 
أن توج هالعناية لتجنبأخماجالجهازالبولي 
والخشكريشات. 

يجب تجنب نقل الدم ما أمكن ذلكء وإذا احتاج الأمر 
بسبب الوهط الدوراني أو الزلة التنفسية في آثناء الراحة أو 
قصور القلب عالي النتاج أو نقص التروية القلبية المعندة؛ 
فيفضل نقل الكريات الحمر. 

“- المتابعة والكشف المبكر لسرطان المعدة: يجب إجراء 
الفحص الدموي والسريري كل سنة أشهر بعد عودة الخضاب 
إلى الحد الطبيعي وذلك لتقييم العلاج؛ ولكشف سرطان 
المعدة باكرا. 

إن خطر الإصابة بسرطان المعدة في المصابين بفقر الدم 
الوبيل (الذكور خاصة) أكثر بثلاث مرات من الناس العاديين. 

الأسباب الأخرى لعوزالفيتامين 812: 

١-العوزالفذائي:‏ يحدث فقرالدم ضخم الأرومات 
بعوزالقيتامين 812 في الأشخاص الذين لا يتناولون اللحوم 
والمنسجات الحيوانية كالبيض والحليب ومشنقاته (النباتيين 
الشديدين)؛ ويستجيب فقر الدم سريعاً للعلاج بالفيتامين 
2 حقنا عضليا كما في فقر الدم الوبيل؛ ويجب إضافة 
الفيتامين 812 بالجرعات الفيزيولوجية ٠١-5‏ مكغ يوميا لمنع 
النكس. 

؟- استئصال المعدة التام: يؤدي استتصال المعدة التام إلى 
فقدان العامل الداخلي على نحو كامل يتلوه فشل امتصاص 
الفيتامين 812: وإذا لم يُعوض الشيتامين 812 حقناً يحدث 
فقردم ضخم الأرومات بعد 0-1 سنوات بسيب نضوب مخازن 
الجسم من هذا الفقينامين: ويعالج كما في فقر الدم الوييل 
ويُنتصح بعد اسنتئصال المعدة النام إعطاء الفينتامين 812 


وقائياً حقنا بجرعة ٠٠٠١‏ مكغ من هدروكسي كوبالامين كل 
ثلاثة أشهر مدى الحياة. 

*- استئصال المعدة الجزئي: يحدث فقر الدم في 5٠‏ من 
المرضى بعد استئصال المعدة الجزئي وينجم في السنوات 
الأولى التالية للجراحة عن عوزالحديد, أما فق رالدم ضخم 
الأرومات الناجم عن عوز الفشيتامين 812 فهو أقل حدوثاً 
وبظهر في السنوات التالية: وينجم عن فقد المخاطية المفرزة 
للعامل الداخلي وضمورا لقسم المتبقي من المعدة؛ كما تسهم 
اللاكلوريدرية وعوز الببسين في حدوثه ويعالج كما في فر 
الدم الوبيل. 

4- تناول المواد الأكالة ©20170519: يظهر فقر الدم ضخم 
الأرومات بعد تخرب مخاطية المعدة بسبب تناول المواد الأكالة. 

ه- النمو الجرثومي الشاذ في الأمعاء الدقيقة: تسبب 
الشذوذات التشريحية في الأمعاء الدقيقة ركودة تسمح بنمو 
جرثومي شاذ؛ وهذه الجراثيم من المحتمل أن تنافس 
الشيتامين 812 على الارتباط بالعامل الداخلي وبالتالي 
تمنع امتصاصه. وتشمل هذه الشذوذات الرتوج والمفاغرات 
والنواسير والعرى العمياء والنضيقات؛ وكذلك تصلب الجلد 
والداء النشواني. يُعالج فقر الدم ضخم الأرومات كما في 
فقر الدم الوبيل» ويصحح الشذوذ التشريحي جراحيا إن 
أمكن. 

"١‏ الآفات التي تصيب نهاية اللفائفي: كالا لتهاب أو 
النواسير أو الاستئصال أو الأذية الشعاعية أو الالتهابية: 
وينجم عنها فشل في امتصاص القيتامين 812. 

- داء شريطية السمك (الموساء كنالقطمعء210ط)80 
العريضة): تسيب هذه الدودة فقّر دم ضحم الأرومات بسبيب 
عوزاليتامين 812. تنوضع هذه الدودة في القسم العلوي 
من الأمعاءالدقيقة وتأخن الفشيتامين 812 من الأغذية 
مسيبه نقص المقدار المتوافر للامنتصاص. تكثر شريطية 
السمك في البلدان الاسكندناشية وروسيا واليابان؛ و١7/‏ من 
الفنلنديين مصابون بها بسبب تناول السمك المطبوخ غير 
الناضج على نحو كاف؛ بيد أن ٠٠٠0/١‏ فقط لديهم فقردم 
ضخم الأرومات: ويعالج بإعطاء القيتامين 812 عضلياً مع 
معالجة الدودة المعالجة المناسبة. 

8- سوء امتصاص الفيتامين 812 المحدث بالأدوية: شوهد 
اضطراب امتصاص الفيتامين 812 يرافق تناول العديد من 
الأدوية وأهمها: حمض بارا أمينو ساليسيليك (085) في 
مرضى يعالجون به لإصابتهم بالتدرن؛ والنيومايسين 
والكولشيسين والاوميبرازول والايتانول والميتفورمين وكلور 


البوتاسيوم بطيء النحرر؛ والسيمينيدين والكولسنرامين. 
وعلى الرغم من مستويات القينامين 812 الناقصة في المصل 
فقد جلت حالات نادرة من فقر الدم ضخم الأرومات الصريح: 
ويبغيب سوء الامتصاص بعد أسبوعين من إيقاف الدواء. 

9- سوء امتصاصالفيتامين 512 الانتقائي المائلي 
(متلازمة ايميرزلند-غراسبيك): يتميز هذا المرض الورائي 
بفقردم ضخم الأرومات؛ ويتوضع الجين المسؤول على 
الصبغي .)٠١(‏ 

المرضى المصابون بهذا الاضطراب غير قادرين على 
امتصاص الفيتامين 812 في اللفائفيء ويُعتقد أن السبب 
وجود مستقيلات معيبه للمعقد فيتامين 812 - عامل داخلي 
في اللفائفي أو غياب هذه المستقبالات. يسنجيب فمر الدم 
للعلاج بالشيتامين 812 استجاية كاملة. 

٠‏ عوزالعامل الداخلي الخلقي؛ والعامل الداخلي الشاذ 
وظيفياً: يتميز بفشل إفراز العامل الداخلي أو إفراز عامل 
داخلي شاذ وظيفياً وغير قادر على ريط الشيتامين 812؛ أو 
أن المعقد فيتامين 812 - عامل داخلى لا يستطيع الارتباط 
بمستقبلات اللفائفي. وتُورّث الحالة صفة صبغية جسدية 
متنحية:؛ ويستجيب فقر الدم اسنجابة جيدة للعلاج 
بالفيتامين 812 حقنا عضلياً. 

-١‏ أمراض المعثكلةالمزمنة: قد يحدث نقص في 
امتصاص الفيتامين 812 في المرضى المصابين بقصور 
معثكلة مزمن خارجي الإفراز؛ بسبب الفشل في تحطيم 
ارتباط الفيتامين 812 بالبروتينات 8 اللعابية في الأمعاء 
الدقيقة؛ ويالتالي عدم انتقال الشيتامين 812 إلى العامل 
الداخلي؛ ويتحسن الامتصاص بإعطاء إنزيمات المعثشكلة 
فمويا وعلى الرغم من مستويات الفيتامين 8/2 المتدنية 
في المصل فإن حدوث فقر دم ضخم الأرومات نادر. 

-١١‏ متلازمة زولينجر- اليسون: ينقص امتصاص 
فيتامين 812 من دون وجود فقردم ضخم الأرومات - على 
الأرجح - بسبب انخفاض 1إم محتوى الأمعاء. 

١-الديال‏ الدموي: تكون مستنويات القفيتامين 812 
منخفضة في المرضى الخاضعين للديال الدموي المستمرء 
ويستجيب النقص لإعطاء القيتامين 812 حقنا عضلياً. 

4- داء الذرب المداري والاعتلال المعوي المحدث بالأدوية: 
ينجم فقر الدم ضخم الأرومات في هذه الأمراض عن عوز 
الفولات؛ ولكن أحيانا بُشاهد عوز الشيتامين 812. 

6 الإصابة بفيروس نقص المناعة البشري (1117): 
شوهدت مستويات مصلية منخفضة من الفيتامين 812 في 


نحو /*.-7١‏ من المصابين بمتلازمة نقص المناعة المكتسب 
5 والشدوذات الدموية عادةً غير موجودة ماعدا وجود 
فرط تفصص العدلات: ويبدو أن امتصاص الكوبالامين يكون 
ثانياً- عوزالفولات: 

ينجم عوز الفولات عن أسباب عديدة هي: 

.يئاذغلازوعلا-١‎ 

؟- الحاجةه الزائدة: الكحولية والتشمع؛ والحمل والإرضاع» 
سن الرضاع؛ الأمراض التي يرافقها تكاثر خلوي سريبع. 

#- سوء امتصاص الفولات الولادي. 

4- عوزالفولات المحدث بالأدوية. 

ه- قطع الأمعاء الواسع؛ قطع الصائم. 

ك"-داء الذرب المداري عندم؟ [هغ1ام20). 

/ا- الداء البطني ع35ع015 132اءعه. 

التظاهرات الدموية لعوزالفولات وعوز الفينامين 812 
متمائلة؛ أي فقر الدم ضخم الأرومات: ولكنهما يختلفان 
إلى حد بعيد في وضعهما السريري. يحدث عوزالفولات 
على الأغلب في أشخاص تغذيتهم سيئة؛ أما الشيتامين 812 
فنادرا ما ينقص لأسباب قوتية بسبب مخزونه الوافر في 
الجسمء لذلك فالقصة الغذائية المأخوذة جيداً قد تكون كافية 
للتمييز بينهما. وتقليديا؛ تعد التظاهرات العصبية 
والنفسية الفرق السريري الرئيسي بين عوز القينامين 812 
وعوزا لفولات: وعندما تحدث فإنها تدعم يقوة تشخيص عوز 
الفينامين 812. 

-١‏ عوزالفولات الغذائي: للقوت غير الكافي دور مهم في 
معظم حالات عوز الفولات, وإن لم يكن السبب الوحيد فهو 
عامل مساعد. وقد تؤدي فترة قصيرة من الحرمان القوتي 
إلى عوز الفولات في شخص سليم. 

تكون مخازن الفولات في الجسم كافية مدة 4-7 أشهر 
بعد بدء العوزالقوتي. في حين تستمر مخازن الفينامين 
2 عدة سنوات؛ ومع الحرمان من الفولات فإن التبدل الأول 
هو نقص تركيز فولات المصل ويحدث بعد أسبوعين فقط, 
وتنخفض فولات الكريات الحمر بعد نحو (/17) أسبوعا 
ويصبح النقي ضخم الأرومات في الأسبوع (18)؛ ويظهر فقّر 
الدم في الأسبوع .)3١(‏ 

يكثر عوز الفولات على نحو خاص في المناطق المدارية 
مثل الهند ويورما وسنغافورا وماليزيا وفي المناطق الاستوائية 
في إفريقيا. في هذه المناطق يكون القوت غير كاف ننيجة 
للفقر الشديد. يتميز القوت المرافق ظهور عوز الفولات 


بسيطرة النشاء والحبوب مع بروتين حيواني قليل نسبياً 
وكذلك قلة الخضار الخضراء الطازجة. 

يوجد عوزالفولات الغذائي أيضاً في المناطق المعتدلة في 
أمريكا الشمالية؛ لكن حدوت فقر الدم ضخم الأرومات 
الصريح غير شائع: وتسهم عوامل عديدة في حدوث العوز 
في هذه المناطق أهمها: الاضطرابات العقلية والمرض المزمن 
والكحولية والفضر. 

ومن أسباب عوز الفولات الغذائي يُذكر العمر المتقدم؛ إذ 
يعيش كبار السن وحدهم ومعظمهم نساء بلا آسنان. يرافق 
عور الفولات الغذائي غالبا أعواز تغذوية أخرى كجزء من 
الصورة العامة لسوء التغذية؛ ومن الشائع خصوصاً ترافق 
عوز الفولات وعوز القيتامين 0 ؛ لأنهما كليهما يتخريان 
بسهولة بطبخ الطعام. 

1- الكحوئلية والتشمع: شوهد فقر الدم ضخم الأرومات 
في 220-٠١‏ من الكحوليين المقبولين في المستشفى لأنهم 
مرضى على نحو خطير؛ وفي قليل من الكحوليين الذين لا 
يلازمون الفراش؛ وقد يُضاعف التشمع كثيرا الصورة 
السريرية. ينجم فقر الدم ضخم الأرومات في المرضى 
الكحوليين عن عوزا لفولات. ونكون مستويات القيتامين 812 
سويهة أو مزدادة. 

*- الحمل: كان الحمل سابقا السبب الأكثر شيوعا لكل 
اضطرابات عوز الفولات؛ لكن فقر الدم ضخم الأرومات في 
الحمل أصبح أقل شيوعا الآن: لأن الوقاية قبل الولادة 
بالفولات أصبحت إجراء منواليا؛ وتكون الحاجة الزائدة إلى 
الفولات بالتشارك مع المأخوذ القوتي الفقيرهى السبب عادة. 

4- الرضع والأطفال: في عام 1147 لاحظ زويلر ورفاقه 
حدوث فقر الدم ضخم الأرومات بعوزالفولات عند الرضع 
(بعمر؟-5١‏ شهرا) الناجم عن الحاجات الزائدة وعدم كفاية 
القوت؛ لكن فقر الدم ضخم الأرومات بعوزا لفولات غير شائع 
الآن بين الرضع في البلدان الغنية والمتطورة: ولكنه يشاهد 
باستمرار في مناطق سوء التغذية الواسعة الانتشار. 

يحوي كل من حليب البشر وحليب البقر على نحو 
٠٠مكغ/لثر‏ من الفولات» لذلك فإن حاجات الرضيع من 
الفولات يُمكن أن تُشبّع بالحليب وحده؛ لكن الغلي يؤدي 
إلى إنقاص محنوى الحليب من الفولات. يجب تمييز عوز 
الفولات القوتي عند الرضع من فقر الدم ضخم الأرومات 
الناجم عن اضطرابات أخرى في هذه الفئة العمرية: وتتضمن 
هذه الاضطرابات فقر الدم الوييل الخلمّي؛ وسوء امتصاص 
الفيتامين 812 الانتقائي العائلي؛ وعوزالقيتامين 812 عند 


رضع ندى أمهاتهم عوز فيتامين 812 تحت سريري. 

ه- التكاثر الخلوي السريع: شوهد عوزالفولات مع ظهور 
أرومات ضخمة كمضاعفة لاضطرابات الدم الانحلالية 
المزمنة مثل: فقر الدم المنجلي والثالاسيميا وتكور الكريات 
الوراثي وفقر الدم الانحلالي المناعي الذاتي المكتسب وعوز 
غلوكوز-5- فوسفات دي هدروجيناز (6-680): والبيلة 
الانتيابية الليلية. 

يُشاهد عوزالفولات أيضا في تليف النقي وفقر الدم 
بالأرومات الحديدية والابيضاض وورم النقي العديد 
والصدفء وفي هذه الاضطرابات تتكاثر الكريات الحمر أو 
عناصرالنقي الأخرى أو النسج الظهارية تكاثراً سريعاً فتزداد 
بذلك الحاجة إلى الفولات ضمن هذه الظروف. 

1- سوء امتصاص الفولات الخلقي: اضطراب نادر جدا. 

- عوزالفولات المحدث بالأدوية: شوهد فقردم ضخم 
الأرومات في أقل من ١‏ من المرضى الذين يتناولون مضادات 
الاختلاج: فينيتوئين: بيريميدين:؛ كاريامازيين: فينوياربيتال؛ 
كل وحده أو بالتشاركء وعلى الرغم من أن فقر الدم ضخم 
الأرومات المهم سريرياً نادر؛ فإن عوزالفولات الخفيف مع 
كثرة الكريات الكبيرة من دون وجود فقردم هو الشائع نسبياء 
ويبدو أن الشذوذات تنجم عن عوز الفولات. 

8 الذرب المداري والداء البطني: الذرب المداري (أوالسبرو 
الاستوائي) والداء البطني اضطرايان متشابهان يُسبب 
كلاهما حالة عامة من سوء الامتصاص المعوي تتميز بإسهال 
دهني وفمقد وزن وضعف ووهن وعوز مجموعة واسعة من 
المغذيات. يتميز كلا المرضين نسيجياً بدرجات مختلفة من 
ضمور الزغابات المعوية مع زوال السطح المعوي. 

في الذرب المداري يتطور فقر الدم ضخم الأرومات بعد 
نحو ستة أشهر من بدء الأعراض؛ وينجم عن امتصاص كل 
من الفولات والفينامين 812 امتصاصا ضعيفا بسيب الآفات 
المعوية المعممة؛ ويستجيب المرضى للمعالجة بالفولات. 

السبب الأكثر شيوعا لفقر الدم عند الأطفال المصابين 
بالداء الزلاقي (البطني) هو عوز ا لحديد؛ ولكن عوزا لفولات 
يحدث أيضاً في 1١٠‏ من الحالات؛ أما عوز القيتامين 812 
فنادر. يشاهد في نحو 1١‏ من المرضى المصابين بالشكل 
الكهلي من الداء الزلاقي سوء امتصاص فولات وعوز فولات» 
في حين يظهر في 25٠‏ منهم تقريباً سوء امتصاص الفيتامين 
2 وعوزه؛ وريما كان ذلك لأن اللقائفي غالبا مايكون غير 
مصاب. ينقص امتصاص الحديد وتكون مخازن الحديد 
غالبا ناقصة؛ وللحصول على استجابة دموية مثالية لإعطاء 


الفولات أو الفينامين 812 قد يكون من الضروري إعطاء 
معالجة بالحديد مرافقة أو تالية. 

ثالثاً- فق رالدم ضخم الأرومات الوراثي وفقر الدم ضخم 
الأرومات المحدث بالأدوية: 

هناك حالات تترافق وفقر دم ضخم الأرومات لكن من 
دون عوز شيتامين 812 أو عوز فولات: وتشمل هذه 
الاضطرابات: الشذوذات الموروثة: والاضطرابات المتعلقة 
بالأدوية والذيفانات. 

:11[4 الاضطرابات الموروثة المؤثرة في تركيب‎ -١ 

كل الاضطرابات الوراثية نادرة وتُوَرثْ على الأرجح خلات 

أ- البيلة الهوموسستينية وبيلة ميتيل مالونيل الحمضية: 
يوجد مالا يقل عن ١١‏ اضطراباً وراثياً مختلفاً ترافقها 
بيلة الميتيل مالونيل الحمضية أو البيلة الهوموسستينية أو 
كلتاهماء وغالباً ترافقها هذه الاضطرابات وفقر الدم وقلة 
البيض وقلة الصفيحات» وفي بعض الحالات يلاحظ فقردم 
ضخم الأرومات صريح؛ وبعض هذه الاضطرابات وليس كلها 
تستجيب لإعطاء الشيتامين 812 بجرعات كبيرة. 

ب- نقل الشيتامين 512 الشاذ: الترانسكويالا مين (1©011) 
ااهو البروتين الفيزيولوجي الناقل للقينامين 812 وتعتمد 
الخلايا عليه لتزويدها بالفيتامين: وَيُورّث فْقَدْ 1011 أو وجود 
جزكات قاذة مث نضمة ختلة صيفية اجحسدئة متتحية 
والاضطراب نادر جدا ومميت. 

ج- بيلة حمضص الأوروتيك 2 0201: هي اضطراب 
استقلاب البيريميدين يُوَرثْ بصفة خلة صبغية جسدية 
متنحية وهو يُمثْل عيباً في تركيب يوريدين ه مونوفوسفات. 

هذه الحالة لا تستجيب للعلاج بالشيتامين 812 أو 
بالفولات؛ لكنها تتنحسن بعد إعطاء اليوريدين الفموي 
بجرعه ٠٠0-٠٠١‏ ملغ/كغ/يوم. 

د- فق رالدم المستجيب للثيامين (111314): هو مثلث من 
الأعراض يتألف من فقر دم ضخم الأرومات؛ وداء سكري؛ 
وصمم عصبي حسى. يعالج المرضى بجرعات عالية من 
الثيامين (50- ١٠٠ملغ‏ باليوم). 


"- فقر الدم ضخم الأرومات المحدث بالأدوية: 

قد يحدث فقر الدم ضخم الأرومات نتيجة سمية يمكن 
التنبؤ بها لمجموعة مختلفة من الأدوية المستخدمة ضي 
العلاج الكيميائي للابيضاض والأورام الصلدة؛ وفي كبت 
المناعة. 

أ- ضادات الفولات: الميتوتركسات وضادات الفولات الأخرى 
تعمل على تثبيط مرجعة الهدروفولات الثنائية. 

ب- ضادات البورين: مثل 6- مركابتوبورين و16- ثيوغوانين 
والآزاثيوبرين؛ وهي تسبب تثبيط نقي العظم وقلة كريات 
شاملة. 

ج- ضادات البيريميدين: يعض ضادات البيريميدين مثل 
5- فلورويوراسيل [511 تسبب فقردم ضخم الأرومات خفيفاًء 
وكذلك يسبب دواء سيتوزين أرابينوزيد المثبط 
للريبونيوكليتيد فقردم ضخم الأرومات. 

د- زيدوفودين ©210071015: يُستخدم في علاج متلازمة 
نقص المناعة المكتسب 41125 ويسيب فقر دم ضخم الأرومات 

ه- موانع الحمل الفموية: يترافق الاستخدام المديد لموانع 
الحمل الفموية ونقص مستويات فولات المصل وفولات 
الكريات الحمر؛ ويحدث أحياناً فقردم ضخم الأرومات. 

و مضادات الاختلاج: الأدوية المضادة للاختلاج الرئيسية 
هي دي فينيل هيدانتوئين؛ فينوبارييسال؛ وبريميدون» وهي 
تسبب أحياناً نقص فولات المصل وفولات الكريات الحمروفي 
السائل الدماغي الشوكي. 

ز أكسيد النتروز: غاز يستخدم في التخدير؛ ويتفاعل 
مع الكويالامينات المرْجَّعة ليشكل كوبالا مينات مؤكسدة غير 
فعالة. يحدث فقر دم ضخم الأرومات أو شذوذات عصبية أو 
كلاهما معا في المرضى المتعرضين لأكسيد النتروز: وتتحسن 
التظاهرات العصبية تدريجيا بجرعات كبيرة من الفيتامين 
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ح- الزرنيخ: يؤثر الزرنيخ تأثيرا سميا في تكون الحمر 
وتبدو تبدلات آرومية ضخمة أحيانا في المرضى المعرضين 


فق رالدم اللاتتسجى 


فقرالدم اللاتنسجي 227261112 135012م2 هو نقص الخلايا 
الشامل في الدم المحيطي الذي يرافقه نقص شامل شديد 
في تكون عناصر النقي (للسلاسل: المحببة والحمراء 
والنواءات). 

معدل الحدوث سنوياً (؟-0) مليون نسمة. 

وتعرف الحالات الشديدة بوجود خلوية النقي دون هكن 
أو خلويه النقفي < 5٠‏ ونقص تكوّن طلائع الحمر دون 1/١‏ 
مع وجود عاملين على الأقل مما يلي: 

© عدلات دون 50١‏ كرية/ ميكرو لنر في الدم المحيطي. 

© صفيحات الدم أقل من ٠٠٠٠١‏ صفيحة/ ميكرولتر. 

© الشبكيات ٠٠‏ 0,0ل. 

© معدل الشبكيات المصحح < ١‏ دائما. 

هذا المرض نادر الحدوث في السنة الأولى من العمرء 
ويرتفع معدل حدوثه في أعمار بين 70-7٠١‏ سنة. 

الإمراض: 

هناك عدةآليات مسؤولة عن فقر الدم اللاتنسجي: منها: 

© الكبت المناعي لتكوّن عناصر الدم. 

© وجود خلل وراثي ضمن الخلايا الجذعية. 

© أذية سمّية موجهة للخلايا الجذعية أو طلائعها. 

السببيات: 

اولا- مكتسية: 

-١‏ مجهولة السيب. 

؟- فقر الدم كبير الكريات (نقص حمض الفوليك أو 
فيتامين 812). 

*- الكبت المناعي الذاتي لتكون الدم المتواسط بالخلايا 
اللمفاوية التائية. 

4- المواد الكيميائية: كالبنزين ومبيدات الحشرات. 

ه- الأخماج:الإصابة بالقفيروسالمضخم 
للخلايا 1105 /012652101الإ0: وداء كثرة الوحيدات الخمجية 
01165 5لا10160]10: والتهاب الكبد الفيروسي من 
نمط 0 208 8 208 ى 200 خلال الأسابيع التالية للخمج 
حتى الأشهر الثمانية الأولى للالتهاب» الإصابة بقيروس عوز 
المناعةه المكتسب 1205 لإع162 11211111006112 11112311: وال صابية 
بفُيروس 219 - 313001/111015م2 ونادراً مايؤدي التدرن إلى نقص 
عناصر الدم المحيطي. 

5- ورم النوتة 1[/510:03) يسبب نقص تنسج الكريات الحمر 


حنان السابيق 


فقط. 

/ا- متلازمة عسر تنسج النضيع701072لا5 ©135]1م1001[/5ع/[10 
(25آ11). 

8- أمراض النسيج الضام. 

4- تشعيع العظام الغنية بنقي العظم تشعيعاً مكثفا. 

.02107(/5102[ البيلة الخضابية الانتيابية الليليةه‎ ٠ 
(13[(ط) وسناماطهاع مطعط 21متنااء0م‎ 

-١‏ الحملء وقد يتأخر إلى ما بعد الولادة في بعض 
المرضى. 

7 الخباثات الدموية: الابيضاضات الحادة (اللمفية 
والنقوية) - اللمفومات (هودجكين - لاهود جكين)» ورم النقي 
المتعدد 12/610223 16م201111: الابيضاض بالخلايا المشعّرة 
م1 110]) قمتممعانع1 ااءه بإرزوط- تليف النقي 5 01لء إ. 

١‏ الانتقالات الورمية لنقي العظم. 

4'- داء غوشر 01523566 03100161:5 وغيره من أدواء 
الانددخال؛ وهي نادرة. 

6 الأدوية: وأكثرها شيوعا في إحداث فقرالدم 


اللاتنسجي: 

أ- الأدوية السامة للخلايا مثل: بوسلفان 15880نا5نام - 
ميتوتركسات - 1381لا سيكلوفوسفاميد - 5 
مركابتويورين. 

ب- الصادات: كلورامفينيكول سفالوسبورين- 
البنسيلينات. 

جه مضادات الالتهاب اللاستيروئيدية. 

د- أدوية الصرع كاريامازيين - إيتسوكسيميد 
110 - هيد انتوئين . 

ه- مضادات الدرقية. 

و أدوية الملارياء مثل كيناكرين. 

زأدوية أخرى: السلفوناميدات- بنسيلامين - أملاح 
الذهب. 

وقد سُجلت إصابات يعود سببها إلى ما ينوف على ثلاثين 
دواء . والجدول )١(‏ يبين أهم مسببات نقص عناصر الدم 
المختلفة. 

ثانيا- وراثية: 

-١‏ فقردم فانكوني 225212 222021[ : مرض يورّث بصفة 
جسمية متنحية:؛ تبدأ الإصابة سريرياً بالتدريج ووسطيا 


فقرالدم اللاتنسجى 4284 25116آمة 


البيلة الخضايية الانتيابية الليلية (لالاط) موماساطماع تغط اممتناعمم لقصمو :هوم 


عسر تنسج النقي (13/1105) 5دعم0لصلاد 135)16م035لم1ع نامر 


الابيضاض الحاد مع انع عأناعج 
الابيضاض النقوي الحاد ونع لأناع! دلامدعع10ءلا20 عأناعة 
الابيضاض اللمفي الحاد 8 اناع! غ251 [طامطممملا! عأناعج 
الهجمة الأرومية للابيضاض النموي المزمن 2ع اناع] كتاممعع ماعلا علممعطء 01 ذأكىك أكواط 


اضطرابات التكاثر اللمفية: 5 6 1011م 0 طم 1 
للفومة هود جكين 5 كلع ل10آ 
لمفوما لاهود جكين 5 ملاع 100 - دمم 
ورم نقى متعدد عاتم 16م 11 نام 
الابيضاض بالخلايا المشعرة متمع انع! أاعء بمستقط 


الاننقال السرطانى 11212512116 

تليف النقي 5 111 
عوز فينامين ب ١١‏ وحمض الفوليك لامع عق عل لاعة عنام عه 812 متسفائ 
فرط الطحالية ممكاوع ام كرعم لاط 


داء غوشر وغيره من أدواء اللاختران 5655 001م ع5]0528 ؟عطأه 05 عممع5زل د'7عاعناة 0 


إنتان الدم (ولاسيما بالمكورات الرئوية) (أوءع0ء0تاتاعهم لإ1ل2أععموع) ذ5أومء5 


المرض الحبيبومي ضمن نفي العظم 5231201107 عمه] عط عم1/اا0/اما ع5وعء015 512210101230105 
الفطار الكرواني 60610101002215 
داء النوسجات 111015 
المتفطرات الطيرية داخل الخلية ع2 ألا أاع12152 2/10 لانالءع]أعو 8/110 
المتفطرات الدرنية 5 اناء11567] 0الالماعع 1/1603 


فيروس عرز المناعة كنطللا لإعمع 70011 الطلطا لقم7تتاط 


الاضطرايات الرثوية 05 [7201081221ناع 1 
التهاب المفاصل الروماتوئيدي كتأسطة 2010 اسناعطر 
الذآب الحمامي الجهازي 415+ ك5لامنا! 1لاع]5لا5 


الجدول )١(‏ التشخيص التفريقي لنقص عناصر الدم 


بعمر ”م سئوات. تصادف تشوهات خلقية عند ثلكتي ويشاهد قصر القامة وتصبغات جلديةه (يقع قهوة بالحليب) 
المصايين؛ أكثرها شيوعا صغر الرأس وصغر العينين وغياب عند أغلب المصابين مع قصور الغدد الصم. 
الكعبرة والإبهام,. وتشيع تشوهات القلب والكلية والعين, مخبرياً: نقص الصفيحات الذي يتظاهر بالكدمات» 


ويتلوها فمر الدم ونقص البيض؛ وزيادة الخضاب 1 (ه-6١1/)‏ 
قبل ظهور تبدلات النقي من نقص شامل في طلائع الحمر 
والمحببات الذي يرافقه نقص شديد في عناصر الدم 
المحيطيء الكريات الحمر كبيرة يبلغ حجمها الوسطي 1107 
٠١٠5-0‏ فميتولتر؛ وقد يسبق ظهورُها نقص التنسج بعدة 
سنوات. ويظهر تأذي الصبغيات في لمفاويات الدم المحيطي 
من تكسرات وفقراغات 2ع وتبادلات وارتداقات داخلية 
2 ملع ينسية عالية .)27١-٠١(‏ يعالج المرض 
بالستيروئيدات الأندروجينية على نحو دائم تقريبا للإبقاء 
على الاستجابة الدموية؛ فهي تحث على تكوّن عناصر الدم. 
إلى جانب المعالجة العرضية بالصادات ونقل الدم. 

وقد يؤدي زرع الخلايا الجذعية الحَيْفي (آت من فرد آخر من 
النوع نفسه) 22]200108[مكمه؟] [أعء درعاد عأعمعي21!0 إلى الشفاء 
من المرض مع بقاء خطورة حدوث الابيضاض النقوي الحاد. 

"- خلل التقرن الخلمفي هأأمء2028 0751:672)0515: يجب 
تفريقه عن فانكوني؛ وهو يتميز بوجود شذوذات مخاطية 
جلدية وتبدلات بالأظفار منذ الطفولة؛ ويظهر فقر الدم 
اللاتننسجي في مرحلة البلوغ الباكر. 

'- متاكزمة 5320021 101221020 - مقستطاء511172: تنتقل 
بصفة وراثية جسمية متنحية؛ وتتظاهر بقصور المعثكلة 
ونقص العدلات في الدم؛ يؤدي في نهاية الأمر إلى فقردم لا 
تنسجي. قد تشفى بزرع الخلايا الجذعية الخيفي. 

4- مناكئزمة كوستمان :53110109 1405011121111'5: متلازمة 
عائليه تنميز بحدوث نقخص شديد بالعدلات ناجم عن وجود 
اضطراب جيني يسبب توقف إنتاج مكونات الدم في نقي 
العظم. 

5- فقرالدم اللاتنسجي العائليع)5داصة لدتلتصسة!: 
2 هو شكل مختلف عن فانكوني. يتميز معظم 
المرضى المصابون به بقصر القامة ونقص عناصر الدم مع 
زيادة نتاج القلب. يعالج بنقل الدم تبعا للحاجة السريرية 
ونسبه خضاب الدم. 

أهم التظاهرات السريرية الناجمة عن نقص عناصر الدم: 

© الوهن والتعب والزلة الجهدية نتيجة فقر الدم. 

©الأخماج التنفسية العلوية والتهاب النسج الخلوي 

© الكدمات والفرفريات والرعاف والنزوف نتيجة نقص 
الصفيحات. 

الفحص الفيزيائي: ظهور علامات خاصة بالأخماج أو 

فقرالدم [شحوب) أو النزوف (فرفريات)» ومن النادر حدوث 


اعتلال العقد اللمفاوية أو تضخم الطحال. 

الموجودات المخبرية: 

في الدم المحيطي: بشاهد نقص عناصر الدم: 

-١‏ الكريات الحمر: سوية الحجم والصباغ؛ وقد تكون كبيرة 
الحجم. 

؟- الصفيحات: ناقصة العدد. 

“- الكريات البيض: قله العدلات والوحيداتء والانخفاض 
الشديد في العدلات علامة إنذارية سيئة للغاية.أما 
اللمفاويات فتبقى طبيعية تقريبا. 

4- الشبكيات: ناقصة. 

10 المريض 


الشبكيات المصححة هي نسبة الشبكيات المثوية » نت ند 
107] الطبيعي (40/) 


وهي تعكس بدقة درجة تنسج السلسلة الحمراءء 
وانخفاض معدل الشبكيات < ه, ٠‏ يوجه بقوة للاتنسج 
النصي. 

ه- يرتفع حديد المصلء؛ وتتقص السعة الرابطة للحديد. 

خزعة نقي العظم (وم10ط 3250م عر0ط: 

تبدي زيادة الخلايا الشحمية ومخزون الحديد ونقصاً 
شديدا في خلوية النقي مع زيادة اللمفاويات والبلازميات 
زيادة نسبية (الشكل .)١‏ 

التشخيص التفريقي لنقص عناصر الدم مع نمقي ناقص 
الخلوية: 

-١‏ فقر دم لا تنسجي. 

”- عسر تنسج النقي؛ أو ابيضاض نموي حاد عالاءة 
8 انا 1010ع/ا2: مع نقص تنسج النضي. 

تظهر شذوذات جينية توججه لهذه المتلازمة؛ وتبعد التفكير 
عن فقر الدم اللاتنسجي. 

#- نقص خلوية النقي بمرحلة ما قبل الابيضاض اللمفي 
الحاد آآث. 

4- طورنقص خلوية سابق للإصابة بالابيضاض بالخلايا 
المشعرة .101]. 

ه-البيلة الخضابية الانتيابية الليلية 11ل(8: ويشخكخص 
باللجوء لا خنبار الا نحلال الحامضي (وهو اختبارمهم) والى 
مقياس الندفق الخلوي 11017/07761757 لنفى وجود .01059 
55 على كريات الدم. 

5- فرط الطحالية وداء غوشيه يتميزان من فقر الدم 
اللاتنسجي بوجود ضخامة الطحال. معدل الوفيات حوالي 
ومتوسط البقيا ١١‏ شهراً. 


3 
0 


الود 0 
--- - . 


ل 0 
ل 0 


الشكل )١(‏ خزعات نمقي عظم عند مرضى فقر دم لا مصنع تبدي زيادة الاند خال الشحمي ونقص عناصر الدم. 


المضاعمات: 

-١‏ يحدث عسر تنسج النقي 11585 أو ابيضاض لمفي 
حادآآة (دأممعءاناء1 )25 1[طمطم22ئإ1 عأناء2 ): وتكون نسبته أكبر 
عند المرضى الذين تلمَوا معالجة كابتة للمناعة مقارتة 
بالذين عولجوا بزراعة نقي العظم. 

1- فقرالدم اللاتنسجي يتطور إلى بيلة خضابية انتيابية 
ليلية 50/11 بتسبة 715 أو أكثر؛ في حين يتطور من البيلة 
الخضابية الانتيابية 81111 بتسبة ه-١١1/.‏ 


المعالحة: 
١-المعالجةالكابتة‏ للمتاعة 5105د5غ ناك 112210116تاا 
'إمدععط: 

وهي أكثر معالجة مستطبة للمرضى غير المهيئين 
للاغتراس. 

أ-الغلويولين المضاد لخلايا التونة عالزء00]/ل!)20]1 
(جالة) وتانطماع . 

ب أو الغلويبولين المضاد للمفاويات م1نإ702متالا3111!1 
(تاللة) مأاتاطماع . 


يُحضر 4150 من خلايا توتة إنسانية و 41.6 من لمفاويات 
إنسانية تؤخن من القناة الصدرية؛: وتقدرالجرعة الدوائية ب 
١-6‏ ؛ملغ/كغ/اليوم/وريدياً ولمدة ٠١-4‏ أيام؛ تُسرب خلال 
7-4 ساعات في محلول ملحي. 

قد يصاب المريض بحرارة وقشعريرة. وهو شائع الحدوث 
في اليوم الأول للمعالجة: كذلك يلاحظ نقص تعداد 
الصفيحات مغ تحطمها على تحو متسارع. 

وقد يحدث داء المصل الذي يتظاهر بحمى وطفح والام 
مفصلية بعد ٠١-7‏ أيام من بدء المعالجة - ويستطب إعطاء 
جرعة معتدلة من ميثيل بردنيزولون لتقليل شدة الارتكاسات 
التحسسية. وتصل الاستجابة الكلية إلى 76٠‏ 

© سيكلوسبورين (58)) ©2152:وم272105: يستطب إعطاؤه 
للمرضى المعنّدين على العلاج ب 470 والجرعة هي *-/املغ/ 
كغ/ قي اليوم/ فموياً ولمدة لا تقل عن 1-4 أشهر؛ تتلوها جرعة 
صيانة. ويستجيب للعلاج تحو 15/ من المرضى؛ والأذية 
الكلوية ياستعماله مضاعفة شائعة. 

© الجرعة العالية من الستيروئيدات السكرية: يعطى 


ميثيل بردنيزولون بجرعة ٠١-0‏ ملغ/كغ لمدة 14-7 يوما. ومن 
التأثيرات الجانبية الشديدة الخطورة: البيلةالسكرية, 
والنفاس والأخماج والنخرة والأذيات المعدية والنخرة العقيمة 
في رأس الفخذ: وهي حوادث قليلة تحدث حين استعمال 
الستيروئيدات وحدها: لذا تعطى علاجا مؤازراً ل 85760 
بجرعات منخفضة ١‏ ملغ/كغ؛. ثم تخفف بالتدريج. 

© الجرعة المالية من سيكلوفوسفاميد 5232::106م05م10ء/إ0 
ه؛مغ/كغ/ ؛مرات يومياً عن طريق الفم أو الوريد. 

ل الأندروجينات 65 رادانازول) ه ملغ/كغ/اليوم 
مدة ١‏ أشهرء وهي ليست علاجا ناجعاً (بصفة علاج أولي) 
للحالات الشديدة أو المعندلة لفقر الدم اللاتنسجيء بل 
تعطى بالمشاركة مع 41.0 وسيكلوسبورين. 

© ("[5ن)2)) 15ماعة؟ عمنة أناصرنك لإمو[مء عالاء72010ع: وهي 
عوامل النمو المحرّضة لإنتاج السلسلة المحببة, ولا تفيد 
بصفة علاج أولي للمرضء وإنما ينحصر شأنها في تحسين 
تعداد العدلات تحسنا مؤقتا. 

© الإنتر لوكين 11-3 و 11-١‏ ليسا فعالين بصفة علاج أولى 
للمرص. 

© أثبنت مشاركة 4167 مع السيكلوسبورين تحسن معدل 
الاستجابة على نحو أفضل من استعمال 876 وحده. 

© زرع الخلايا الجذعية الفيري: هذا الاغتراس شاف غالبا 
إذا طبّقَ على مرضى أعمارهم دون 40 عاماً مع توافر المعطي 
الموافق والتقيد بتجنب إجراء نقل الدم قدرالمكان للمريض 
قبل عملية الاغتراس . وينم الشفاء بنسبة ه/ا١-80“,‏ وتنخفمض 
نسبة الشفاء التام إلى 270-00 عند الذين تلقوا الدم قيل 
عمليةه الاغسراس على الرغم من وجود المعطي الملائم للزرع. 

نتائج المعالجة بكابتات المناعة: درست في مجموعة من 
المرضى: وأحدثت تحسنا دمويا ملحوظأ بنسبة ٠ه-‏ 2/00 ثم 
ظهرت اضطرابات دموية استمرت 8 سنوات لدى نحو 5٠‏ 
من المرضى الذين درسوا في هذه المجموعة:؛ وأهم هذه 
الاضطرابات: 

© نكرر اللاتنسج بالنقي. 

© حدوث (البيلة الخضابية الإنتيابية الليلية) 2([11. 

©الإصابة بالابيضاض النقوي الحاد. 

© حدوث عسر تنسج النقي (11525). 

"-المعالجة الداعمة: 

تتم عند قطف الغرسة من إخوة متماثلي 1.4]!! مع المريض 
على أن يُجتَنب تقل الدم للمريض قبل الزرع؛ وتنقل 
الصفيحات تبعا لشدة النزف دون النظر إلى عددها. 


أ- استعمال (14):4) 2010 1012م1202لة -1021ز5مء بمقدار 
7-4١اغ/اليوم‏ يقلل من حدوث النزف. 

ب- استعمال منتجات الدم المنزوعة الكريات البيض 
يُنقص من حالات التحسس المحتمله. 

ج- تُنقل وحدات الكريات الحمر(المشععة ومنزوعة الكريات 
البيض) عند هبوط خضاب الدم دون لاغ /دل. 

د يجبالتحري عنالفيروس مضخم 
الخلايا 5لم101268210171لإ© لدى المريض قبل عمليه الاغتراس 
لحمايته؛ وإذا كانت نتائج الزرع الدموي إيجابية +1/17© 
تسنتعمل مرشحات :11162 خاصة لتنصفية الكريات البيض 
للحد من خطورة اكتساب /1/1©. 

ه- يجب مراقبة المريض داخل المستشفى خوفاً من حدوث 
نقص العدلات دون ١٠50/ميكرولتر.‏ 

و- ظهور الحمى بعد الاغتراس يوجب إعطاء الصادات 
الوريدية واسعة الطيف على الفور. 

معابير عامة: 

-١‏ إذا كانت المحبيات أقل من 50١0‏ كرية في ملم" ينبغي 
تجنب التعرض للازدحام والاتصال بالأشخاص المعروف أن 
لديهم أخماجا معينة. أما الأشخاص الذين هم بتماس 
المريض فينبغي عليهم غسل الأيدي كاملة بوساطة صابون 
مضاد للجراثيم. 

؟"- يجب استخدام موسى الحلاقة الكهريائية. 

"- ينبغى تجنب الحقن العضلية. 

4- يجب إيقاف النزف الطمثي باستعمال عوامل منع 
الإباضة (حبة أو حبتين). 

ه- ينبغي تشعيع مشتقات الدم وفصلها على نحو نهائي 
من الكريات البيض. 

؟- نقل الصفيحات حين يصل عددها من -٠١,٠٠١‏ 
6٠٠٠‏ صفيحة/مل وعند وجود النزوف. 

لا- العلاج بالصادات واسعة الطيف. 

8- تحديد أسباب الخمج بإجراء زرع الدم والبول والبلعوم 
وتحديد الإصابات الجلدية. 

4- إعطاء العوامل المحرّضة لتكون الدم 1286م11250 
(710-051) 1م136 ع108غة[نام تناد لإمماأمء عالاع10نا 1ع 
الأندروجينات ( لغيرالمرشحين لزراعة النقي بعد فشل كابتات 
المناعة). 

لا تنسج الكريات الحمر: 

اولا- لا تنسج الكريات الحمر التصرف 5129دامة [ااءء 0ع عانام: 

تنميز هذه الحاله بوجود فقّردم ناجم عن نضوب معزول 


للأرومات الحمر في النقي: وقد وصفت ثلاثة أنماط. 

لا تنسج الكريات الحمر الحاد؛ ولا تنسج الكريات الحمر 
البنيويء ولا تنسج الكريات الحمر المكتسب. 

١-لا‏ تنسج الكريات الحمر الحاد: 

يحدث نقص الأرومات الحمر العابر في الأطفال 
والبالغين» ويتظاهر عند المصابين يخلل في انحلال الدم؛ 
كفقر الدم المنجلي وكثرة الحمر المكورة الوراثية؛ حيث يسبب 
نقص تكون الحمر العابر ما يسمى بئنوية اللاتنسج:؛ وقد 
بشاهد عند أشخاص أسوياء دموياً. 

السبب الحقيقي للمرض مجهول؛ ويُفترض وجود حالات 
عديدة منه غير مكتشفه. 

السببيات: معظم المصابين بنوبة اللاتنسج تعرضوا لخمج 
فيروسي ب 219 - 1105 317017م: وإذا تعرضت له المرأة الحامل 
في الأشهر الثلاثة الأولى من الحمل؛ فإنه يسبب استسقاء 
الجنين وموته؛ وقد تسبب اللاتنسج إنتانات ميروسية أخرى. 

ذكرت أدوية تؤدي إلى تحريض نوية اللاتنسج إما بآلية 
مناعية وإما بسمية مباشرة للكريات الحمر؛ ومن هذه الأدوية 
التي تحرض نوبة اللاتنسج: 
.1517م 2210ث .(أعطرهل1[ث) همهلالنإطاء11 - قطمام 
- 0ن .ع0210مم مم نه[طن) لمع تمع طم عع [طن) عمامعجهصوطعةت0 
0010 للم امهل نط الإمعطم نآ .عمتصة!! أعتمعم دآ .عامجة«ممتن 
260217210 .ع502م22آ .210قنمه؟ذ] .ضاعة طاعمرهلسآ 

20 عنممم له لا .عصاعةاة5ة 1 أناذ متعام سد 1ل] 

المظاهر السريرية: يشكو المريض غالبا حمى يرافقها 
التهاب الطرق التنفسية العليا أوأعراض هضمية. وقد يعاني 
إعياء وضجرا مع تزايد شدة الشحوب, وليس هنالك تبدلات 
نوعية خاصة بفحص المريض الفيزيائي. 

الموجودات المخبرية: يتميز المرض بفقر الدم مع نقص 
الشبكياتء أما تعداد البيض والصفيحات فيبقى سويا. وقد 
تختفي الأرومات الحمر في النقي: وينضب إنتاج الحمر؛ ثم 
يعود سريعاً للظهور مع شفاء الحالة؛ وبدل عليها زيادة 
الشبكيات والكريات الحمر المنواة في الدم المحيطي. 

ترتفع مستويات حديد المصل والسعة الإجمالية الرابطة 
له؛ إذ تكون مشبعة للغاية في أثناء طور اللاتنسج؛ ثم تبدأ 
بالتناقص التدريجي مع تحسن الحالة المرضية. 

التشخيص التفريقي: يسمير المرض بظهور فقر دم 
انحلالي مع نقص الخضاب والشبكيات. وقد تبقى الشبكيات 
سوية أو مرتفعة حين وجود نزف أو تفاقم نوب الانحلال. 

© يبقى تعداد البيض والصفيحات سويا؛ وهو ما يميز 


هذا النوع من فقر الدم اللاتنسجي. 

© يتميز هذا المرض من الأنواع المزمنة للاتنسج الكريات 
الحمر بظهور نقص الأرومات الحمر العابر في مرحلة 
الطفولة وشفائها السريع. 

الإنذاروالمعالجة: يجب إيقاف جميع الأدوية إن أمكن ذلك 
وعلاج أي طارئ مرضي مرافق للحالة مع الحفاظ على 
مستوى جيد للخضاب بنقل الكريات الحمر. ويتم الشفاء 
تلقائياً في أيام أو أسابيع. 

ثانياً- لا تنسج الكريات الحمر الصرف المزمن - البنيوي 
هده 1ن غأتأكمم - وأكهامة لاءعء 0ع عتتنام عتسمعطء: 

هوشكل خاص من لا تنسج الكريات الحمر الصرف؛ يظهر 
في الطفوله الباكرة؛ ويعرف باسم منلازمة دياموند - 
بلاكفان 5205022 8131138 - 10131020110: والسبب قد يكون 
عائليا أو احتمال وراثة صبفية (سائدة أو متنحية). وهناك 
من يقول: إن السبب مجهول مع احتمال وجود خلل وراشي 
في الخلايا الجذعية أو شدوذ بؤري موضع في مكونات عناصر 
الدم. 

المظاهر السريرية: 

يبدأ المرض بظهور شحوب وضيق نفس ونقص شهية ممع 
الميل إلى الضجرء وقد يشند فقر ا لدم مع ظهور قصورا للب 
وضخامة كبدية طحالية؛ وتظهر علامات خاصة بفرط حمل 
الحديد. 

الموجودات المخبرية: 

© فضردم سوي الكريات سوي الصباغ ونقص الشبكيات 
في جميع الحاللات. 

© يبقى تعداد الكريات البيض طبيعياً أو ينخفض قليلا . 

© يزداد تعداد الصفيحات غالبا زياده معتدله. 

©»تبقى خلوية النقي جيدة مع نقص تنسج خاص 
بالسلسلة الحمراءء. وتبدو عليها تبدلات عرطلة في حين 
تبقى خلايا النقي الأخرى سوية. 

»ترتفع مستويات حديد المصلء وتزداد نسيه إشباع 
التراتنسفرين. 

© يرتفع الخضاب الجنيني في معظم الحالات؛ وتزداد 
كثافة المستضد على سطح الكريات الحمر كما تزداد فعالية 
إنزيم أدينوزين دي أمينازع063:01225 2062705126 في الكريات 
الحمر ويرتفع مستوى الإريثروبويتين 12اء[0م 17/0 . 

التشخيص التفريقي: 

يتميز المرض بنقص الشبكيات وغياب الأرومات الحمر 
مع نقي جيد الخلوية. في حين يتميزلا تنسج الكريات الحمر 


الحاد بالبدء المفاجئ والتراجع الفوري. 

الإنذار والمعالجة: 

© يخفف نقل الكريات الحمر من شدة أعراض فقر الدم: 
ولكنه يزيد من حمل الحديد بالجسم. 

وقد تفيد القشرانيات السكرية في تكوين طلائع أرومات 
الحمر ويبدأ بجرعة بردنيزون ١-7ملغ/كغ/فمويا/اليوم.‏ ثم 
تخفف إلى جرعة الصيانة حين تبدو استجابة الشبكيات 
(تتجلى بارتفاعها)» وتستمر المعالجة حتى 5-4 أسابيع إذا 
لم تحدث الاستجاية الفورية؛ وعندها يستطب إعطاء 
الجرعة القصوى من مثييل بردنيزولون. 

© يستطب غالبا إعطاء الكورتيكوستروئيدات السكرية 
باستمرار: مما يقضي بزيادة ظهور تأثيراتها الجانبية 
الشديدة. وتنجم معظم الوفيات عن مضاعفات المعالجة: وقد 
يتطور نحو الإصابة بالخباثات في قليل من المرضى. 

ثالثاً-لا تنسج الكريات الحمر الصرف المزمن - المكتسب 
انام عتصوتطء لعتناوع2 - وأكدامد لاءء لع: 

هو خلل غير شائع عند كبار السن يتميز بقلة إنتاج 
الكريات الحمر: وقد يرافقه ورم بالتوتة. وهو أقل شيوعاً مما 
عرف عنه بالسابق. وقد ترافقه أمراض أخرى مثل 
الابيضاض اللمفاوي المزمن 1.1" أو الابيضاض اللمفاوي 
كبير الحبيبات 67013 أناء! عنالإء10مدلا! :ةا لاصقرع عع13 والآلية 
المناعية هي سبب نصف الحالات؛ كما يعد الخمج المستمر 
بالفيروس 2-19 02117/01711105 المسؤول عن إصابة بعض المرصى 
المثبطين مناعيا. 

المظاهر السريرية: شحوب وظهور أعراض قر الدم العامة 
وعلاماته والتأثيرات الجاتبية الناجمة عن نقل الدم المتكرر. 
والمعالجة الطويلة الأمد بالكورتيكوستروئيدات السكرية. 

الموجودات المخبرية: 

© يبدو في الدم المحيطي فمر دم سوي الصباغ سوي 
الكريات أو كبير الكريات ونقص الشبكيات الشديدء تعداد 
البيض والصفيحات ضمن الحدود السوية. 

© ويكون النقي جيد الخلوية عدا ضعف إنتاج السلسلة 


الحمراء أو انعدام إنتاجهاء أما إنتاج السلسلة المحببة 
والنواءات: فيبقى سويا. 

© يرتفع حديد المصل؛ وغالباً ما تكون السعة الإجمالية 
الرابطة للحديد مشبعة كليا. 

»يترافق المرض وظهور أضداد في المصل مثل 14لهم 
وراصات دموية حارة وياردة وأضداد غيريهة. 

التشخيص التفريقي: 

يفكر بالمرض حين وجود نقص معزول في إنناج السلسلة 
الحمراء؛ وظهور شذوذات نووية في طلائع خلايا المحببات أو 
الصفيحات قد ترجح احتمال الإصابة بمتلازمة عسر تنسج 
النقي 1/115. 

الإنذاروالمعالجة: تنقّل الكريات الحمر حين ظهور أعراض 
فقرالدم؛ أو تنقل لمنع حدوثه؛ ولكن زيادة حمل الحديد 
بالجسم يبقى من المضاعفات المؤكدة. 

إن وجود أضداد مكنسية للكريات الحمر يجعل من الصعب 
الحصول على دم مطابق؛ مما يقلل من فعالية الدم المنقول. 
وقد يفيد أحيانا إعطاء هرمون الإريثرويويتين. 

تعالج ضخامة التوتة باستئصالهاء وقد تفيد 
الكورتيكوستروئيدات السكرية بجرعات مخففة من أجل 
معالجة داعمة طويلة الأمد,ء أما الجرعات الكبيرة فتترك 
فقط للمراحل الحادة من المرض وحين ظهور تأثيرات جانبية 
شديدة. 

الأدوية الكابتة للمناعة فعألة مثل سيكلوفوسفاميد أو 
مركابتوبورين. كذلك يفيد إعطاء غاما غلويولين وريديا 
للقضاء على الخمج المسبب من 2-19 03117011505 . 

يستجيب .250 من المرضى للمعالجة المتبعة السابقة, 
ويصلون إلى الهدأة المطلوبة. معدل بقيا المرضى المصابين 
بالتوع المجهول السيب أكثر من عشر سنوات. وتنجم معظم 
الوفيات الشائعه عن زيادة حمل الحديد بالجسم والنزوف 
والأخماج وعند المرضى المعتمدين على الكورتيكوستروئيدات 
السكرية وبسيب فقر الدم اللاتنسجي. 


ه١‎ 


فق رالدم الانحلالي الوراثي الناجم عن عيب في غشاء الكرية الحمراء 


-١‏ تكور الكريات الوراثي: 

يعد مرض تكور الكريات الحمرالوراثى 01]121(7ع7عط 
(115) 5زوه703]0عطم؟ من أكثر فاقات الدم الانحلالية الوراثية 
شيوعاً في أوريا. وهو يورث وراثة صبغية جسدية سائدة في 
أكثرمن 70/ من الحالات.أما الباقي فوراثته متنحية. يتميز 
هذا الداء بانحلال دم مختلف الشدة وكريات حمر صغيرة 
مكورة وزيادة الهشاشة الحلولية للكريات الحمر مع استجايته 
الجيدة لاستئصال الطحال. تبلغ نسبة الحدوث 7-75 لكل 

المظاهر السريرية: 

تختلف بشدة من حالة إلى أخرى؛ فهناك الخلة أوالحامل 
غير العرضي التي يكون فيها الآباء لاعرضيين في حين يكون 
الأولاد مصابين بتكور كريات نموذجي. 

ينظاهر تكور الكريات الوراثي النموذجي بفقر دم خفيف 
حين الولادة ثم ضخامة طحال ويرقان خفيف تزداد شدته 
مع العمر. وهكذا فإن فقر الدم وضخامة الطحال واليرقان 
هي المظاهر السريرية الشائعة. 

يقسم المرض إلى ثلاثة أنماط من الناحية السريرية: 
الخفيف والمتوسط والشديد. 

أ- الشكل الخفيف: يحدث في /50-٠١‏ من الحالات, لا 
يوجد فمّردم في هذا الشكلء وإنما ارتفاع طفيف في 
الشبكيات مع يرقان أو ضخامة طحال خفيفة. قد لا تكتشف 
الحالة حتى مرحلة الكهولة. 

ب- الشكل المتوسط: يحدث في /0/05-5١0‏ من الحالات: 
ويكون فقر الدم أوضح.؛ وارتفاع الشبكيات أكثر, واليرقان أشد. 
قد يحناج المريض إلى نقل الدم: ويكشف المرض في الطفوله. 

ج- الشكل الشديد: يحدث في ه5/ من الحالات. يحدث 
فيه انحلال دم واضح وفرط ارتفاع البيلروبين وفقر الدم 
الشديد الذي يحتاج إلى نقل دم متكرر؛ وهذا النمط غالبا 
مايكون متماثل الأعراس (الأمشاج) عأعطلقع . 

قد يحدث فمردم كبير الكريات بسيب عوز حمض 
الفوليك. 

ضخامة الطحال شائعة؛ وتصادف بنسبة ه17 من الحالات: 
ولا توجد علاقةبيين حجم الضخامة وشدة المرض. 
والحصيات المرارية مضاعفة شائعة أيضا عند البالغين: إذ 
تصيب نصفهم على الأقل؛ وهي ليست شائعة بعمر أقل من 
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أمين سليمان 


٠‏ سئوات. ومن المضاعفات النادرة أيضاً قرحات اللأطراف 
السفلية والنعوظ واعتلال العضلة القلبية الضخامي. 

التشخيص: 

يعتمد التشخيص على القصة العائلية والمعحطيات 
السريرية مع وجود الكريات الحمرالمكورة في اللطاخة 
المحيطية. واختبار الهشاشة الحلولية. 

© يجب أن يميز من فقر الدم الانحلالي المناعي الذاتي 
الذي يتميز باختبار كوميس المباشر الإيجابي. وكذلك فقر 
الدم بالتمنيع الإسوي بسيب نقل الدم. 

© تشاهد الكريات الحمرالمكورة أيضا في انحلال الدم 
الناجم عن ضخامة الطحال في المصابين بتشمع الكبدء 
والأخماج بالكلوستريديوم 00زاء1016 [105111018ء وبعضص 
لدغات الأفاعي وأحياناً في بعض فاقات الدم الانحلالية 
الأخرى؛ولاسيما عوز0-6-88: وفاقات الدم الانحلالية الآلية 
(الميكانيكية) 20612135 12]لا[116200 776011321221 الحادثة بسبب 
اعتلال الأوعية الدقيقة. 

المضاعفات: 

©النوب اللاتنسجية النقوية المسيبة عن الخمج بالفيروس 
الصغير 8-19 5ل2100112م. 

© عوز حمض الفوليك المؤدي إلى مظاهر فقر الدم 
العرطل. 

© ازدياد الانحلال في أثناء الأخماج. 

© الحصيات المرارية في 5٠‏ من المرضى. 

© تقرحات الطرفين السفليين المتكررة والتهاب الجلدء 
وهذه تشفى بعد استتصال الطحال. 

© فرط حمل الحديد في الحالات الشديدة المعدمدة على 
نقل الدم. 

المظاهر الدموية: 

© فقر الدم: وهو مختلف الشدة من حالة إلى أخرى, 
وكذلك ارتفاع عدد الشبكيات متفاوت الدرجات؛ وتراوح 
نسبتها بين ه-١؟/.‏ 

#المنسب الأكثرأهمية من الناحيةه التشخيصية هو تركيز 
الخضاب الكريوي الوسطي 110110 إذ يكون مرتفعاً في 15٠‏ 
من المرضى عاكساً ضياع الغشاء وتجفف الكرية. 

© تكشف اللطاخة المحيطية وجود كريات مكورة غائية 
الشحوب المركزي كما في (الشكل ١)؛‏ يراوح عددها بين ٠١-9‏ 
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الشكل )١(‏ تكور الكريات 
في الساحة المجهرية. تنخفض نسبة الكريات المكورة بعد 
استتصال الطحالء وتزداد الهشاشة الحلولية يشدة بعد 
الحضن بدرجة حرارة 7 مدة 74 ساعة؛ وهذا هو الاختبار 
الأفضل. 

المعالجة: 

يعطى حمض الفوليك بسبب زيادة تقوض الكريات الحمر 
بمقدار ١ملغ‏ يومياً. وبنقل الدم؛ ولاسيما إلى المصابين بنوب 
لا تنسجية النقي؛ وفي الأشكال الشديدة. ويصلح استئصال 
الطحال فقر الدم؛ ويزول أو يتحسن مع أن بقيا الكريات 
الحمرتبقى قصيرة. وينحسن اليرقان؛ وتنخفض الشبكيات 
وكذلك الهشاشة الحلولية. يستطب استئصال الطحال في 
المصابين بفقر الدم العرضي أو فقر الدم الخفيف مع حصيات 
مرارية. ولا يستفيد بعض المرضى من اسنتصال الطحال 
بسبب الطحالات الإضافية أو تطور طحالات أخرى نتيجة 
انزراع النسيج الطحالي في جوف البطن في أثناء الجراحة. 
يؤخر استنتصال الطحال لما بعد 4-" سنوات من العمر لزيادة 
احتمال حدوث الأخماج قبل ذلك. ويجب إعطاء لماح 
المكورات الرئوية قبل أسبوعين من اسنتتصال الطحال على 
الأقل. استئصال الطحال الجزئي بالإصمام حل مناسب 
للمرضى الذين يرفضون الاستئصال؛ أو يكون مضاد 
استطباب لديهم. 

؟- داء كثرة الكريات الإهليلجية الوراثي والأمراض 
المتعلقة به 0150055 12)60ء5 لصد كتده0ازء0)متلك وسماتلءسعط 

يصيب هذا الداء نحو ١‏ لكل 05.٠6٠‏ شخصء؛ وهو يشبه 
تكور الكريات الوراثي؛ ويورث وراثة جسدية سائدة: ويقسم 
إلى ثلاث مجموعات بحسب شكل الكريات في اللطاخة 
المحيطية: 


أ- داء الكريات الإهليلجي مع كريات إهليلجية. 

ب- داء الكريات الإهليلجي ممع كريات مكورة أو بيضوية. 

ج- داء الكريات الإهليلجي مع كريات فاغرة. 

الآلية الإمراضية هي خلل في البروتين 506211 الموجود 
في غشاء الكريات: وهو الذي يؤثر في شدة الانحلال. 

يرى في جنوب شرقي آسيا نمط من داء الكريات البيضوي 
يحوي خبنا 06161108 في البروتين * يجعل غشاء الكرية 
الحمراء مقاوماً للملاريا. 

المظاهر السريرية: 

تنظاهر الغالبية العظمى بانحلال خفيف يتجلى بفقر 
دم خفيف وارتفاع نسبة الشبكيات الذي يقل عن 2/4 
وانخفاض مسنوى الهابنوغلوبين. ويبدو الانحلال المتوسط 
أوالشديد في المرضى. 

يأخد المظهر السريري خمسة أشكال هي: الشكل الصامت 
والشكل الشائع والشكل المكور- الإهليلجي والشكل البيضوي 
لجنوب شرقي آسيا والشكل المبكل الحراري (مختلف 
الأشكال) وزومالاء10ف011م20لام /1]30ل1676. فقر الدم الشديد 
غالبا ما يرافق النمط متمائل الأعراس أو النمط متخالف 
الأعراس الذي يتضمن واحدا أو أكثر من الطفرات التي 
تصيب غشاء الكرية الحمراء. 

أ- الشكل الصامت 2282122 5112121: يكشف بتحليل شجرة 
العائلة. وهو طبيعي من الناحية السريرية والمخبرية. 

ب- الشكل الشائع 5ذ03605)طتلاء 'إعدانلعسعط دممسصمء: 
هو شكل غير عرضي مع علامات انحلال خفيفة أو من دونها. 
يراجع هؤلاء المرضى الطبيب بسيب اكتشاف الكريات 
الإهليلجية في اللطاخة المحيطية؛ ولكن يمكن أن يحدث 
الانحلال في بعض الظروف كما الحال في النمط متماثل 
الأعراس والشكل متخالف الأعراس المركب. 

ج- الشكل الإهليلجي المكور: الكريات مكورة وإهليلجية؛ 
يتنظاهر المرض بفمردم انحلالي خفيف إلى متوسط 
وضخامة طحال؛ ويصيب سكان القوقاز. 

د- الشكل البيضوي لجنوب شرقي آسيا: يصيب سكان 
منطمه جنوب شرقي آسياء وهو شكل غير عرضي ومضاد 
للملاريا. تأخذ الكريات الحمر شكل الكريات الفموية في 
اللطاخة المحيطية. الهشاشة الحلولية طبيعية. ولا يوجد 
سوى الشكل متخالف الأعراس ؛ لأنه يعتقد أن الشكل متماثل 
الأعراس يموت في الرحم. 

ه- الشكل المبكل الحراري: وهو الشكل الأشد من أشكال 
داء الكريات الإهليلجي؛ سمي بهذا الاسم؛ لأن الكريات الحمر 


زفت 


تشبه مثيلتها في المصابين بالحروق؛ وهي أقل تحملاً 
للحرارة. وهو النمط الوحيد الذي يورث وراثة متنحية: يتميز 
في اللطاخة المحيطية بكثرة الكريات المكورة وقلة الكريات 
الإهليلجيه. فق رالدم مستمرء ويحتاج إلى تقل الدم. يحدث 
في المصابين بضخامة طحال؛ ويستفيدون من استتصال 
الطحال. 

التشخيص: 

يستند إلى القصة العائلية الإيجابية واكتشاف الكريات 
الشاذة في اللطاخة المحيطية. تشاهد الكريات الاهليلجية 
في الأشخاص الطبيعيين حتى 25 في اللطاخة المحيطية: 
في حين تصل النسبه عند المصابين إلى 2/٠٠١-١6‏ ويراوح 
شكل الكريات بين متطاول وبيضويء مكور وإهليلجي : وذلك 
بحسب النمط الجيني. 

مخبرياً تشاهد علامات الاتحلال؛ المناسب الكريوية 
طبيعية في الشكل الصامت. في حين أن الأشكال الأخرى 
يكون فيها 110110 مرتفعاً مشيراً إلى وجود الكريات المكورة. 


الهشاشة الحلولية طبيعيه ؛ ولكنها قد تكون زائدة ولاسيما 
ل1أ01126]لاع13كاء غأمع7201ع 051210116 من أهم الفحخوص 


المشخصة. 
التشخيص التفريقي: 


قد تصل نسبة الكريات الشاذة إلى ه/ لدى الأشخاص 
الطبيعيين؛ ويجب نمييزه من فمر الدم بعوز الحديد وفقر 
الدم كبيرالكريات بيعوزالشيتامين ب١١‏ (1/1-812) 
والنالاسيميا وتليف النقي وعسر تنسج النقي. 

المقارية العلاجية: 

معظم المرضى لا عرضيون: ولا يحتاجون لمعالجة نوعية. 
إنما يحتاجون إلى معالجة داعمة كإعطاء حمض الفوليك 
بمقدار ١ملغ‏ يوميا. 

وحين يكون فقر الدم شديدا يصلح استئصال الطحال 
فقرالدم: ويلغي الحاجة إلى نقل الدم؛ مع الانتباه لضاعفاته؛ 
ويجب تأخير الاستئصال لما بعد سن الخامسة في الأطفال. 


فق رالدم الانحلالي الوراثئي الناجم عن شذوذ الخضاب 


اعتلالات الهيموغلويين مجموعة من الاضطرايات 
الولادية تصيب الهيموغلويين: قد تكون كمَية 011301]1]3]106 
تسمثل بنقص تركيب سلاسل الغلويين: أو كيفيه ©011311]3](02 
تتمثل بطفرة تؤدي إلى حلول حمض أميني مكان آخر. تؤدي 
الشذوذات الأولى إلى إحداث متلازمات التلاسيمية: والثانية 
إلى مجموعة من الأمراض أكثرها شيوعاً فقر الدم المنجلي. 
يتم انتقال هذه الأمراض صفة جسمية صاغرة أو سائدة: 
ويعد تقصي عمأوععن؟ حَمَلَة المرض متخالفي الزيجوت 
161610265 1!؛ والتشخيص ضمن الرحم لمتماثلي الزيجوت 
200269 من الأمورالتي يؤمل أن تحد وقائيا من انتشار 
هذه الأمراض. 

أولاً- متلازمات التلاسيمية: 

مجموعة من الآفات الوراثية تنتقل صفة جسمية صاغرة: 
وتتصف بتثبط ونقص تشكل بعض السلاسل الببتيدية التي 
تدخل في تركيب الهيموغلوبين. تتميز متلازمات التلاسيمية 
65 5611112 يبدرجات مختلفة من تكون الكريات 
الحمراللافعال وفرط الانحلال. يصيب العيب الوراثي أحد 
سلاسل الغلوبين وتتمثل الأذية الوراثية بخين (حذف) 
]6ع أو طفرة نقطية 2000123]101 0191م . وهناك طيف واسع 
من الاضطرابات الوراثية تؤدي إلى متلازمات سريرية 
متعددة. يُميز عادة يين مجموعتين من التلاسيمية 
(التلاسيميه ألفا والتلاسيمية بينا) وذلك بحسب نمط 
السلاسل المصابة. تؤدي الأذية الوراثية إلى اضطراب نسبة 
السلاسل ألفا إلى السلاسل غير ألفاء يرافقها قصور كمي 
في تركيب واحد أو أكثر من الهيموغلويينات السوية ,42 ,*”1) 
(4 وذلك بحسب السلسلة المصاية. 

-١‏ متلذزمات التلاسيمية بينا: 

نقص تشكل السلاسل بينا أو غيابها يعود في أغلب 
الحالات إلى طفرة نقطية في واحد أو اثنين من جينات 
الغلوبين بيتا المتوضعة على الصبغي .)١١(‏ يؤدي ذلك إلى 
نقص السلسلة بينا ويرمز لذلك ب ('5)؛ أو ياب السلسلة 
بيتا ويرمز ئذلك ب(”0]) في الهيموغلوبين 0202(4) ليحل 
محله الهيموغلوبين 1 الذي يتميز بألفة عالية للأكسجين 
مما يزيد من نقص الأكسجة النسيجية. لهذا المرض طيف 
واسع من الاضطرابات السريرية تعكس حجم الاضطرايات 
الوراثية التي تراوح من نقص خفيف جدا في السلاسل بيتا 


إلى غيابها التام. ويمكن تقسيم تلاسيمية بيتا سريريا إلى 
تلاسيمية بينا الصغرى: وتلاسيمية بينتاالوسطى, 
وتلاسيمية بينا الكبرى. ولهذا المرض أهمية كبيرة لكثرة 
انتشاره في حوض البحر الأبيض المتوسط ولاسيما في 
اليونان وقبرص وإيطاليا وسوريه. 

أ- تلاسيمية بيتا الكبرى: 

تنميز بغياب الهيموغلوبين 8 وبنقص تشكله بسبب غياب 
سلاسل بِيتّا [005-”0 غياباً تاماً أو بنقص تشكلها [0)-*28 
ينرافق المرض وتكون الكريات الحمر اللا فعال بسبب ترسب 
السلاسل ألفا ضمن الأرومات الحمر؛ مما يؤدي إلى موتها 
ضمن النقي وإلى ترسب الحديد بسبب عدم اسنتعماله. يتميز 
المرض بفرط انحلال محيطي (ضمن الطحال) يعود إلى 
زيادة تحطم الكريات الحمر التي تحمل السلاسل ألفا 
المترسبة ضمنها (الشكل .)١‏ 

التظاهرات السريرية: تبدأ أعراض المرض باكرا عند 
الطفل بظهور الشحوب واليرقان في الأشهر القليلة بعد 
ولادته. أي بعد الوقت الذي تبدأ فيه السالاسل بيتا بالتكون 
وإنتاج الهيموغلويبين 4 ليحل محل الهيموغلوبين "!؛ وقد 
يتأخر ظهور الأعراض عدة أشهر حتى السنتين وهي: 

-)١(‏ فقردم مزمن مع لون يرقاني وحصيات صفراوية. 

(؟)- ضخامة كبد وطحال تعود إلى فرط الانحلال وإلى 
تكون الدم خارج النمي ( حؤول نقياني 12512م3]ع72 1010ع/ا20) 
وإلى ترسب الحديد الزائد . تؤدي ضخامة الطحال العرطله 
عادة إلى فرط الطحالية 06:5016015121/! الني تتميز بزيادة 
حجم البلازماء وقصر عمر الكريات الحمر بسبب تخريها 
واحتباسها, إضاقة إلى نقص عناصر الدم وزيادة الحاجة 
إلى نقل الدم. 

(9)- توسع الأجواف العظمية بسبب فرط نشاط نقي 
العظم ويترافق عادة وما سمي السحنة التلاسيمية التي 
تتميز ببروز الجبهة والفكين وانخفاض جسر الأنف وبروز 
الأسنان العلوية المركزية. تبين صورة الجمجمة ما يسمى 
مظهر الشعر الواقف 1315-00-600 (الشكل ؟). يلاحظ أيضاً 
كثرة الكسور المرضية بسبب اضطرابات البنية العظمية: 
ونقص النكلس المعمم. 

(4)- اضطرابات غديهة عديدة بسبب فقر الدم المزمن 
وتراكم الحديد ؛ تتجلى بتأخر النمو والبلوغ وغياب الطمث 


الشكل [1] منظ رالشخرالواقضا قي الحتفحمة تدى مرينتشكوهن 
تلاسيمية بيتا الكبرى. حيث تلاخظ رقة القّشرة العظمية واتساع 
الأجواف النقوية. 

الأولي لدى الإنات؛ والداء السكري ؛ وقصورالدرق والدريقات» 
كما يلاحظ في هؤلاء المرضى تصبغ الجلد وقرحات 
الساقين. 

(6)- تراكم الحديد 017611030 11017 بسيب فرط الاامتصاص 
من جهة(ه ملغ/يومياً) ونقل الدم المتكرر من جهة أخرى 
٠١(‏ ملغ/يوميا) مما يؤدي إلى الداء الهيموسيديريني 
5 والصياغ الدموي (داء ترس ب الأصبغة 
الدموية) 1672010102]05[15 الذي يتراقق واللاضطرابات 
الغدية المذكورة سابقا وتليف الكبد وتشمعه؛ والاضطرابات 
القلبية التي تتميز باضطرابات النظم وضخامة القلب 
والتهاب التأمور وأخيراً قصور القلب الاحتقاني. 

والأذية القلبية مهمة جدا لأنها السبب الرئيس للوفاة 
في العقد الثاني من العمر إذا لم يعالجالمريض المعالجة 
الفعالة لتراكم الحديد. والمرنان القليى (21/111 ”1) :562 712 


8 1850113106 111387112 فحص مهم جدا؛ لأنه يستطيع 
كشف زيادة الحديد في العضلة القلبية قيل حدوتث اضطراب 
الوظيفة القلبية. ولسوء الحظ لا يمكن لعيارفيريتين المصل 
من جهة وحديد الكبد من جهةه أخرى أن يكشف على نحو 
جيد كمية حديد العضلة القلبية كما يكشفها ال 21/1151 "1. 

(1)-الأخماج 101600005: قد تشاهد لأسباب عديدة: فضي 
استتصال الطحال تكثر الأخماج بالمكورات الرئوية 
والمسندمية النزلية والسحائيات؛ ولاسيما إذا لم يعط 
البتسلين وقائيا. ويحدث الخمج باليرسنية 6151013 المعوية 
القولونية ولاسيما في المصابين بنراكم الحديد الذين 
يعالجون بالديفيروكزامين ع06516711021110: وتتراقق عادة 
والتهاب أمعاء حاد وشديد. كما قد يؤدي نمل الدم إلى تقل 
فيروسات التهاب الكبد ) و8 إضافة إلى يروس نقص المناعة 
المكتسب /1111. 

يموت //٠‏ من المرضى- إن لم يعالجوا- في العمّد الأول 
من العمر. ومن الأسباب الرئيسية للوفاة قصورالقلب 
الاحتقاتى: واضطرابات نظم القلبء والأخماج التالية 
لاستتصال الطحال؛ وقصور الأعضاء المتعدد الناجم عن 
الصباغ الدموي. أما إذا عولج المرض المعالجة التى تعتمد 
البرامج (البروتوكولات) العلاجية الحديثة فإن معدل الحياة 
يزيد على نحو ملحوظ؛ وأصبح من السهل وصول المرضى 
إلى العقد الخامس من الحياة وريما إلى أكثر من ذلك. 

التشخيص المخبري: 

يعتمد التشخيص الأكيد للمرض على المخبر ويعد 
الرحلان الكهريائي للهيموغلوبين الاختبارالذي يؤكد 
التشخيص؛ ويفضل أن يجرى بعد الشهر السادس من العمر 
بهدف انتظار غياب الهيموغلوبين الجنيني. ومن العلامات 
المخبرية (الشكل ؟): 

-)١(‏ فقر الدم الشديد صغير الكريات ناقص الصباغ قد 
يصل الهيموغلوبين فيه إلى +-4غ/دل. وتبدي اللطاخة 
الدموية كزيات حمر ناقصة الحجم والصباغ مع اضطراب 
الشكل والحجم ووجود أرومات حمر وترقط قاعدي (أساسي) 
وخلايا هدفية. وتكون الشبكيات زائدة قليلاً. 

(؟)- ارتفاع حديد المصل والفيريتين 61010 تدريجيا. 

(8)- ارتفاع البيلرويين اللامياشر؛ واضطراب اخنيارات 
وظائف الكبد واضطرابات غددية صريحة في الحالات 
المتقدمة. 

(54)-ازدياد الهشاشة التناضحية '[)1!اع153 0510011. 

(4)- رحلان الهيموغلوبين الكهربائي يبين النتائج التالية: 
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الشكل (”) لطاخة دموية لتلاسيمية بينا الكبرى: |- يلاحظ وجود كريات حمر ناقصة الحجم والصباغ مع خالذيا هدفية ويعض الأرومات الحمر. 
ب- بعد استئصال الطحال يُلاحظ إضافة إلى ما سبق وجود أجسام هاول جولي وكثرة الأرومات الحمر. 


© ذطآ]: صقر (1ة0)-"80). 
متفير (081)-*8). 

© #طتع: م95-994 (اقط)-"8). 

20-0 (اهط-*8). 

ه 542]: أقل من "/. 

وحين دراسة نسبة تكون السلاسل ألفا إلى بيتا تلاحظ 
زيادة هذه النسيه يسبب نقص تشكل السلاسل بينا أوغيابها. 
وقد أمكن بدراسة الدنا 1014 تعرف - حتى الآن - أكثر من 
٠‏ طفرة مختلفة في مجال التلاسيمية بينا. 

(5)- تقييم مخزون الحديد: هناك العديد من الاختبارات 
التي يمكن اعتمادها لتقييم تراكم الحديد ضمن العضوية: 
كما يمكن إجراء اختبارات أخرى تهدف إلى تحديد درجة 
الأذى الناجم عن تراكم الحديد. وعيار فيريتين المصل من 
الاختبارات واسعة الاستعمال والهدف منه في التلاسيمية 
الكبرى الحفاظ على الفيرينين بين ٠6٠١-٠٠٠١‏ ميكروغرام/ 
ل؛ إذ يكون مخزون الجسم من الحديد ٠١-5‏ أمثال الحد 
الطبيعي. ولسوء الحظ لا يعكس عيار الفيريتين حالة حديد 
القلب ولاسيما أن الفيريتين قد يزداد في التهابات الكبد 
والأمراض الالتهابية الأخرى: لذلك كان من المفيد اللجوء 
إلى الاختبارات الأخرى كاختبار حديد القلب بالمرنان "1 
2111 وحديد الكبد بالخزعة وإطراح حديد البول جواباً 
على المعالجة بالديفيروكزامين 065167210731126 أو 
بالدفيرويرون 1086م06]1611. وتُعتمد دراسة وظائف القلب 
والكبد والوظائف الغدية لتحديد فعالية المعالجة الخالبة 
للحديد. 

المعالجة: 


مازال علاج التلاسيمية بينا الكبرى يعتمد على الطرق 


المحافظة من نقل الدم واستخلاب الحديد؛ وقد تطورت 
المعالجة تطورا هائلاً حالياً بالاعتماد على اغتراس الخلية 
الجذعية المكونة للدم بانتظار الهندسة الوراثية التي تهدف 
إلى العلاج على مستوى الجينات. 

ومن أهم الطرق العلاجية المحافظة: 

-)١(‏ قفقل الدم المشرط [10000م 1092كناأعصة ]عم 5قط: 
يهدف نقل الدم بالإفاضة إلى الحفاظ على الهيموغلوبين 
بين ه,١٠-١اغ/دل؛‏ وذلك بنقّل 0١١مل/كغ‏ من وزن المريضص 
مرة كل “5-7 أسابيع . يجب أن تكون الكريات الحمر المنقولة 
مفسولة ومزالة الكريات البيض والصفيحات: ويجب البدء 
بنمل الدم مع تشخيص المرض ولاسيما حين ينخفض 
الهيموغلوبين عن /اغ/دل. يؤدي نقل الدم المزمن والمتكرر إلى 
اندخال الأعضاء الحيوية بالحديد بسبب تراكمه؛ كما يؤدي 
إلى التمنيع الغيري 2110111121012122)100. 

يؤدي نقل الدم بالإفاضة إلى الحيلوله دون حدوث فقر 
الدم المزمن ويئتجنب بذلك نقص النمو وتأخر البلوغ 
وضخامة العضلة القلبية: كما يهدف إلى وضع النقي بحالة 
راحة شبه مطلقة بقصد تجنب التشوهات العظمية. ويؤدي 
أيضاً إلى تأخر ظهور الضخامة الطحالية وما يتلوها من 
فرط نشاط الطحالء كما أنه ينقص أو يؤخر ظهور 
المضاعفات المختلفة التى سبق ذكرها. 

-)١(‏ استتصال الطحال: تنجم ضخامة الطحال عن 
إصابنه بالحؤول النقياني 13512م726]3 71[/61010 الذي يتجلى 
بمشاركته النقي في إنتاج الكريات الحمر. يضخم الطحال 
ولو مع نقل الدم بالإفاضة بين عمر 8-5 سئوات, مما يزيد 
الحاجة إلى نقل الدم: وتحدث الضخامة باكرا جدا إن لم 
ينقل الدم. 


لات 


يستؤصل الطحال حين تزيد الكريات الحمر على الحاجة 
الطبيعية (5١ملغ/كغ/شهرياً)‏ بمقدار مرة ونصف للحفاظ 
على الهيموغلويين فوق ال ١٠غ/دل؛‏ ويقال على نحو خر إنه 
يلجأ إلى استئتصال الطحال عندما تفوق الحاجة السنوية 
من الكريات الحمر ال 7٠١‏ مل/كغ من وزن المريض للحفاظ 
على معدل الهيموغلوبين نحو 5,١اغ/دل.‏ 

يهدف اسنتصال الطحال إلى إنقاص الحاجة إلى نقل 
الدم والحيلولة دون الاندخال الباكر للأعضاء الحيوية 
بالحديد. ويجب إعطاء لقاح الرئويات والسحائيات قبل 
أسبوعين من استئصال الطحالء؛ كما يجب إعطاء لقاح 
المستدمية النزلية إن لم يكن قد أعطي سابقاً. ويُعطى المريض 
معالجة وقائية بالبنسلين بمقدار 7050 ملغ مرتين يوميا بعد 
استئصال الطحال بهدف إنقاص الإصابة بالأخماج الخطرة. 

(0)- استخلاب الحديد: تهدف المعالجةالخالية 
للحديد إم126153] 016136102 إلى الحفاظ على مستواه ضمن 
الحدود الطبيعية والحيلولة دون ترسبه؛ للتخلص من آثاره 
السلبية المخنلفة. يزداد الحديد عادة بسبب نقل الدم وزيادة 
الامتصاص عبر الأمعاء وأخيرا بسبب فرط الانحلال المزمن. 

يعد الديفيروكزامين 067567023:0156 الدواء الأكثر شهرة 
في إطراح الحديد ولكنه غير فعال عن طريق الفم. يعطى 
الدواء تحت الجلد بمقدار ٠‏ 4ملغ/كغ يوميا بوساطة مضخة 
خاصة مدة 8-؟١ساعة‏ 5-5 أيام أسبوعياً. تبدأ المعالجة بعد 
نقل ١6-٠١‏ وحندة من ادح لأ ن سلفسنة الدواء تزداد حين عدم 
وجود كميه كافيه من الحديد لكي ينم إطراحهاء ويمكن 
تسريب الديفيروكزامين وريدياً بجرعات كبيرة في الحالات 
الشديدة والمتقدمة من تراكم الحديد؛ ولكن يجب الانتباه 
للتأثيرات الجانبية لهذا الدواء كالارتكاسات الموضعية 
واضطرابات الرؤية والسمع؛ لذلك يُنصح بدراسة قعر العين 
وتخطيط السمع على نحو متكرر. 

والدفيروببرون 06167101076 أحد طارحات الحديد الذي 
يؤخد عن طريق الفم وينم طرح الحديد مع البول. يعطى 
ثلاث مرات يوميا؛ وحيدا أو مع الديفيروكزامين؛ وهو أكثر 
تأثيرا في حديد العضلة القلبية من الديفيروكزامين. من 
آثاره الجانبية اعتلال المفاصل وغياب المحببات والاضطرابات 
الهضمية وعوزالزنك. 

أحدث طارحات الحديد الفموية الدفيرازيروكس 
(ع18[20) 061135110 يعطى مرة واحدة يومياء ويطرح الحديد 
به عن طريق البراز. يؤدي هذا الدواء إلى اندقاعات جلدية 
واضطرابات عابرة في إنزيمات الكبد؛ ويبدو أن سهولة 


مه 


استعمال هذا الدواء وقلة آثاره الجانبية أدت إلى استعماله 
على نطاق واسع. 

(4)- إجراءات عامة: 

(أ)- إعطاء حمض الفوليك ليس ضرورياً حين تطبيق 
برنامج نقل الدم بالإفاضة؛ ومن الضروري إعطاؤه بمقدار 
(١)ملغ‏ يومياً فيما عدا ذلك. 

(ب)- إعطاء فيتامين © بمعدل ١٠٠ملغ‏ يومياً يزيد من 
إطراح الحديد حين إعطاء الديفيروكزامين. 

(ج)- يعطى جميع المرضى لماح التهاب الكبد 8. 

(د)- تعطى المعالجات الفدية (تيروكسين: هرمون النمو, 
إستروجين, تستسترون) حين الحاجة إليهاء كما يعالج الداء 
السكري بالإنسولين. 

(ه)- استئصال المرارة لدى تشكل الحصيات المرارية. 

(و)- يعالج المصابون بالتهاب الكبد ') بالأنترفيرون 
والريبافيرين. 

يعالج المصابون بمتلازمة العوزالمناعي المكتسب 1110 
بالمعالجة النوعية المضادة لفشيروسه. 

(ح)- يعالج تخلخل العظم 051600070515 بإعطاء الكلسيوم 
والفينامين (1 مع البيفوسفونات 015010500028]65 والمعالجة 
الهرمونية المناسبة. 

(ط)- يجب اللجوء إلى الاستشارة الوراثية والتشخيص 
قبل الولادة حين الحاجة إلى دراسة السائل الأمنيوسي أو 
خرعه الزغب المشيمية. 

(6)- اغتراس الخلية الجذعية المكونة للدم الغيري: دبدو 
أن اغتراس (زرع) الخلية الجذعية المكونة للدم الغيري 
من معط منواقق ال 111.4 نمثل العلاج الوحيد 
الشافي لمرضى التلاسيمية الكبرى بانتظار التطور الكبير 
المأمول من العلاج على مستوى الجينات 'امهرعط) عمعع . 

التشخيص قبل الولادة: 

يمثل تشخيص الإصابة بالتلاسيمية في أثناء الحياة 
الجنينية 013820515 [76723]2م الحل الأمثل للتخلص من 
إنجاب أطفال مصابين بهذا الداء؛ وهي الطريقة الوقائية 
المثلى إذا عرف أن نسبة الإصابة بالتلاسيمية بينا المتوافقة 
الزيجوت لدى الطفل المولود من أبوين حاملين للمرض لا 
تتجاوز 150 

طبقت هذه الطريقة للمرة الأولى سنة 2191/4 وهناك 
العديد من الدول التي تُعنى حاليا بالتشخيص قبل الولادة؛ 
وعلى رأس هذه الدول قبرص واليونان وإيطالياء ويأمل 
الباحثون في اتتشار مثل هذه المراكز في سورية قريباً للإقلال 


من الإصابة بالتلاسيمية الكبرى. 

يعتمد التشخيص قبل الولادة على دراسة الدم الجنيني 
بيزلالحبل السري أو رشف المشيمة: أو على دراسة الدنا 
4 الجنيني ببزل السائل الأمنيوسي أو بخزعة الزغب 

وأخيرا يعد فحص الخطيبين قبل الزواج - للتأكد من 
عدم حملهما خلة التلاسيمية أو أمراض الدم الوراشية 
الأخرى - من الأمور الأساسية في الدول التي يشيع فيها 
انتشار هذا المرض مثل سورية. 

ب- التلاسيمية بينا الوسطى 121©1512012: 

تُعرف بأنها فقردم معتدل الشدة تراوح فيه نسبة 
الهيموغلوبين بين ا-١٠غ/دلء‏ وهي لا تحناج إلى نقل دم 
منكرر. قد يكون المريض متماثل الزيجوت أو متغاير الزيجوت 
على نحو مضاعف 8005/ا16]6702 لإأانا00. شدة فقر الدم 
والسير السريري للمرض أقل مما في التلاسيمية بينا الكبرى 
من دون النظر إلى النمط الوراثي 6م5670 . يترافق المرضص 
سريرياً وضخامة كبد وطحالء؛ وتأخر النموء والسحنة 
التلاسيمية الخاصة؛ وفرط بيلروبين الدم واتساع الأجواف 
النقوية اتساعا شديدا إذا لم ينقل الدم. يعتمد التدبير على: 

© إعطاء حمض الفوليك بمقدار (١)ملغ‏ يومياً. يجب 
تنجنب اللحوم والاغذية الغنية بالحديد, وتناول الشاي مع 
الطعام يقلل من امتصاص الحديد. 

© استخلاب الحديد في المتقدمين بالسن من المرضى 
ولاسيما حين يحناج المريض إلى نقّل الدم؛ ويمكن الاعتماد 
على عيارا لفيرينين والبدء بذلك عندما يتجاوز مقداره ٠٠٠١‏ 
ميكروغرام/ل. 

»قد يحناج بعض المرضى إلى نقل الدم ولاسيما في أثناء 
نويات تثبيط النقي أو في أثناء الحمل والإصابة بالأخماج 
الحادة: كما يجب البدء بنقل الدم منن ماينخفضص 
الهيموغلوبين عن /اغ/دل؛ وإلا زادت التشوهات العظمية على 
ما يحدث في المصابين بالتلاسيميةه الكبرى الذين يخضعون 
لبرامج نقل الدم الجيدة. 

© قد يلجأ أحيانا إلى استئصال الطحال الذي يساعد 
على رقع الهيموغلوبين من جهة؛ ويوقف الحاجة إلى نقل 
الدم من جهة أخرى. 

ج- تلاسيمية بيتا الصغرى: 

شكل لاعرضي للتلاسيمية؛ صامتة سريرياًء تدعى خلة 
التلاسيمية بينا )121] 12135561213]-86. يتميز المرض بفقر دم 
خفيف يكون فيه الهيموغلوبين بين ١٠-7اغ/دل‏ والكريات 


الحمر زائدة (نحوة مليون). تبدو بدراسة اللطاخة الدموية 
كريات حمر ناقصة الحجم والصباغ (/84011,1121) ناقصة 
بشدة) ولكن /1111 يكون طبيعياً. يؤكد التشخيص برحلان 
الهيموغلوبين الكهريائي؛ إذ يكون 110482 أكثر من 4/: وقد 
يزداد الهيموغلوبين 1 في 5١٠‏ من الحالات. 

د- تلاسيمية بينا ودلنا: 

تشرافق وخلل إنناج السلاسل بينا ودلتا 2012ع5213556)-68. 
يزداد إنتاج الهيموغلويين 7 بنسبة ٠١-5‏ في الحالات 
المتخالفة الزيجوت,؛ وتشبه سريرياً ومخبريا التلاسيمية بيتا 
الصغرى. وبالاحظ وجود الهيموغلويين 1 وحيداً في الحاللات 
المتماثلةالزيجوت وتشبه الصورة الدموية والسريرية 
النلاسيمية الوسطى. 

الهيموغلويين ليبور:1.»00: هيموغلوبين شاذ ينتج من 
تعابر غير متساو 1 05055128-017 ١12601121‏ بين الجين 8 والجين 
8؛يؤدي إلى إنتاج سلسلة ببيتيدية مؤلفة من السلسلة 8 ضي 
طرفها الأميني والسلسلة ‏ في طرفها الكرويوكسيلي. تؤدي 
الحالات المتماثله الزيجوت من الهيموغلويين ع:0مع.1 إلى 
التلاسيمية الوسطىء وتؤدي الحالات المتغايرة الزيجوت إلى 
التلاسيمية الصغرى. 

الهيموغلويين (05)) ع12:م؟5 0025]911: يتألفا 
الهيموغلوبين 05 من سلسلتي بيتا طبيعيتين وسلسلة ألفا 
طبيعية وأخرى شاذة مؤلفة من ١17١‏ حمضا أمينياً بزيادة 
١‏ حمضا أمينيا (/00) على السلسلة ألفا الطبيعية؛ وذلك 
بسبب طفرة في نهاية الرامزة 13]109لا2 00002 0192]109مع1 . 

يؤدي الشكل المتخالف الزيجوت (00 /0*0) إلى نقفص 
حجم الكريات الحمر نقصا معتدلاً وفقر دم خفيفه أما 
الشكل المتماثل الزيجوت (0"0 /0”0) فيؤدي إلى متلازمه 
سريرية تشبه بأعراضها الدموية والسريرية التلاسيمية 
الوسطى. 

البقاء الوراثي للهيموغلويين الجنيني (01]21عط: 
(1112111) ستطماعه سعط لهاء1؟ 1ه ععمءئئؤوزومعما لبماء الوراثي 
للهيموغلوبين الجنيني هو مجموعة من الاضطرابات 
الوراثية التي تتميز باستمرار بقاء الهيموغلوبين الجنيني 
وعدم غيابه بعد السنة الأولى من العمر. تترافق هذه 
الاضطرابات ونقص تشكل الغلوبين بسبب خلل في الجينات 
بيتا ودلتا ولكن على نحو مختلف عن متلازمات التلاسيمية 
بيتاء إذ إن السلاسل غاما تكون قادرة على تعويض نقص 
السلاسل بينا ودلنا مؤدية بالتالي إلى شكل لاعرضي لهذه 
الأمراض. يتوزع الهيموغلوبين 1 في معظم هذه الأمراض 
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على نحو متجانس 17070086701005 في جميع الكريات الحمر 
(8]0113 عدآن1اءء5دم): وهو ما يشاهد لدى الأفارقة واليونان. 
وقد يتوزع الهيموغلوبين 5 على نحو غير متجانس 
5 شاملا بع ض ‏ الكرياتالحمرفقط 
112111 مدانا[اءء70ع)ء5) وهو ما يعرف بالشكل السويسري 
والإنكليزي. 

"- متلازمات تلاسيمية الفا: 

التلاسيمية ألفا2135561218) -0 هي خلل وراثي يصيب 
السلاسل ألفا من الهيموغلويين؛ وتتميز بنقص تشكل 
السلاسل ألما إما لخين 1080]ء061 وإما لطغفرة 1111012]101 تصيب 
الجينات ألفاالمسؤولة عن تشكل هذه السلاسل. تعد 
التلاسيمية ألفا من عيوب الهيموغلوبين الوراثية الأكثر 
شيوعاً في العالم» فهي واسعة الانتشار في إفريقيا وجنوب 
غربي آسيا والفيلبيين والصين وبعض دول البحر الأبيض 
المتوسط والمملكة العربية السعودية (ولاسيماالمنطقة 
الشرقية منها). ولا توجد حتى الآن دراسات توثق مدى انتشار 
مختلف أشكال التلاسيمية ألفا في سورية: ولكن الممارسة 
السريرية تؤكد وجود هذه الأمراض بنسبة لا يستهان بها. 

يتألف جزيء الهيموغلوبين من أريع سلاسل من الغلوبين 
(اثنتين ألفا واثنتين غير ألفا من الجزيئات الثلاث التالية: 
بيتاء غاماء ودلتا). والتوازن الدقيق في إنتاج هذه السلاسل 
ضروري جدا لتكوين الهيموغلوبينات السوية وسلامة 
الأرومات الحمر. تتميز التلاسيمية ألفا بنقص إنتاج سلاسل 
الغلوبين ألفا مما يؤدي إلى اضطرابات دموية تعكس شدة 
الخلل الوراثي؛ كما يؤدي نقص سلاسل الغلوبين ألضا إلى 
تراكم السلاسل بينا وغاما ضمن الأرومات الحمر مؤدية إلى 
تشكل الكريات الحمر اللافعال وبالتالي فقر الدم. يتألف 
الهيموغلويين 1! من أريع سلاسل بيتا (6 4) والهيموغلويين 
831 من أربيع سلاسل غاما (/4). 

تتوضع الجينات ألفا على الذراع القصير للصبفي (15) 
وهي مؤلفة في الشخص السوي من أريع جينات ألفاء تأتي 
كل اثنتين (,0 ,0) من أحد الأبوين بصورة تكون فيها الجينات 
ألفا عند الإنسان الطبيعي (,00,/0:,0)): يبدو أن الجين يه 
مسؤول عن إنتاج 70 من السلاسل ألفاء ودرجة النقص في 
إنتاج السلاسل ألفا تعتمد على نمط الخلل الوراثي (خبن 
أو طفرة) وعدد الجينات ألما المصابة» ونوع الجين المصاب ي © 
أو ب0. 

هناك نمطان من الاضطراب الوراثي في التلاسيمية ألفاء 
يتميز الأول بغياب جيني ألفا (/- -)"0 والثاني بغياب جين 


ألفا واحد فقط إما بالخبن (/0-)*0 وإما بالطفرة (/00]7). 
يدل الحرف 1 هنا على جين ألفا مصاب بالطفرة وليس 
بالخين وهذا مختلف من الناحية الوراثية. 

تتألف متلازمات تلاسيمية الألفا سريرياً من أريعة اتماط: 

أ-الحامل الصامت 62 تق ]لة511. 

ب- خلة التلاسيمية ألفا أو تلاسيمية ألفا الصغرى. 

ج- داء الهيموغلوبين 11. 

د- الخزب الجنيني 2115اء1 5م2[/050. 

أ- الحامل الصامت: هو شكل لاعرضي للتلاسيمية ألفاء 
يعود إلى غياب أو إلى حذف جين الفا واحد (0/00-)): 
ويكتشف مصادفة لدى الدراسة العائلية. تكون الصورة 
الدموية طبيعية عدا نقص ال 11277 وال 11011 نقصا قليلا . 
يلاحظ وجود نسبهة ضئيلة من الهيموغلوبين 826 )75-1١(‏ 
حين الولادة» ولكن رحلان الهيموغلويين الكهريائي يكون 
طبيعيا في البالغ. يعتمد التشخيص على دراسة نسبة تركيب 
السلاسل 0/86 أو تحليل ال 2114. 

ب- تلاسيمية ألفا الصغرى: تنجم عن غياب أو حذف 
جيني ألفا (000/--) أو (0-/0-). تتميز بفقردم خفيف ناقص 
الحجم والصباغ. اللطاخة المحيطية تبدو فيها كريات حمر 
صغيرة مع خلايا هدفية واختلاف الشكل اختلافاً خفيفا. 
ويلاحظ وجود نسبة معتدلة من الهيموغلوبين 8376 (17- 
)٠‏ حين الولادة ولكن رحلان الهيموغلوبين الكهريائي يكون 
طبيعياً في البالغ. يعتمد التشخيص الأكيد أيضاً على دراسة 
نسبة تركيب السلاسل 8/» أو تحليل ال 4[ا2. 

ج- داء الهيموغلويين 11: ينجم عن حذف ثلاثة جينات 
ألفا إما بالخبن (--/02) وإما بالطضرة ("0.ه/"بهن) أو -/أ0نه). 
بشاهد داء الهيموغلوبين 1آ في جميع بقاع العالم؛ ولكنه 
شائع نسبياً في جنوب غربي آسيا وحوض البحر الأبيض 
المتوسط والمملكة العربية السعودية. يبدو المرض سريريا بفقر 
دم مزمن ينجم عن تراكم السلاسل بينا وترسيها ضمن 
الكريات الحمر مؤدية إلى تشكل الكريات الحمر اللافعال. 
يلاحظ أيضاً الشحوب واللون اليرقاني وضخامة الكبد 
والطحال. قد يترافق المرض وبعض المضاعفات كنقص 
الفولات؛ والحصيات المرارية» وقرحات الساقين, والأخماج 
ونوب فرط الانحلال المحرضة بالأدوية أوالخمج؛ وأخيرا زيادة 
تراكم الحديد. مخبرياً المرض هو فقر دم ناقص الحجم 
21077 والصباغ 711011 مع ارتفاع ال /11(1 بشدة. يراوح 
الهيموغلوبين بين ٠-١٠٠غ/دل‏ مع ارتفاع الشبكيات 
والبيليرويين اللامباشر ارتفاعا معتدلا. تبدو في دراسة 
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الشكل (1)4- لطاخة دموية لداء الهيموغلوبين 11 تبين وجود كريات حمر ناقصة الحجم والصباغ بشدة إضافة إلى اختلاف الشكل ووجود 


الخلايا الهدفية. ب- اختبار حضن الكريات الحمر مع 8078 يؤدي إلى ظهور مشتملات الهيموغلوبين 1!. 


اللطاخة المحيطية كريات حمر ناقصة الحجم والصباغ مع 
اختلاف الشكل والحجم بشدة: يؤدي اختبار حضن الكريات 
الحمر مع أزرق كريزيل اللماع(8):8) عنااط الادعى امدذلا:ط 
مدة ساعتين يدرجة 7ام! إلى ظهور مشتملات الهيموغلوبين 
11 ضمن الكريات الحمر (الشكل 4). يؤكد التشخيص برحلان 
الهيموغلوبين الكهربائي الذي يبدي وجود الهيموغلوبين 11 
بمقداريراوح من 40-1 إضافة إلى وجود الهيموغلوبين بارت 
835 في /٠١‏ من الحالات فقط. 

قد يترافق داء الهيموغلوبين 11 والتخلف العمّلي ل[1262]2 
80 2 إن وجود جين قريب من مجموعة الجينات 
ألفا على الصبغي )١11(‏ قد يُحدف أو يصاب بالطفرة حين 
حدوث التلاسيمية ألفا مما يؤدي إلى التخلف العقلي. هناك 
شكل مكتسب لع11ا300 لداء الهيموغلوبين 11 يشاهد في 
الإابيضاضات النقوية الحادة والمزمنة: وفقر الدم الحديدي؛ 
وآفات خلل تنسج النفي 11105 والاضطرابات التنشتية 
النقوية المزمنة الأخرى. يراوح مقدار الهيموغلويين 11 في 
هذه الأمراض بين ه-١1/.‏ 

معالجة داء الهيموغلوبين 11 داعمة بالدرجة الأولى 
بتعويض حمض الفوليك؛ وتجنب إعطاء مركبات الحديد 
والمواد المؤكسدة: ومحارية الأخماج: والاستعمال الجيد لنقل 
الدم. يُستأصل الطحال في فرط الطحالية المترافق ونقص 
عناصر الدم. وقد يترافق استئصال الطحال وزيادة تعداد 


الصفيحات زيادة كبيرة تؤدي إلى الخثار والصمة الرئوية. 

د- الخزب الجتيني: ينجم عن غياب السلاسل ألفا (--/ 
- -)؛ وهو مرض مميت إذ يولد الطفل ميتاً أو يموت مباشرة 
بعد الولادة. يشاهد المرض في جنوب غربي آسيا وقد سجلت 
بعض الحالات في سورية (الشكل 8). 

يولد الطفل ناقص الوزن مع وذمة شديدة وتطبل البطن 
والحبن وصضحامة الكبد والطحال والقلب. يراوح هيموغلوبين 
الحبل السري بين 4-١٠غ/دل‏ وتكون الكريات الحمر ناقصة 
الحجم والصباغ مع اختلاف الشكل والحجم اختلافاً شديدا؛ 
ووجود كريات حمر منواة وزيادة الشبكيات (الشكل "). يبين 
رحلان الهيموغلوبين الكهريائيى وجود تنسبة 26١‏ من 
الهيموغلويين 8231 و١٠‏ من الهيموغلويين 2011300 (2:72). 


الشكل (0) الخزب الجنيني المرافق لتلاسيمية ألفا الكيرى 
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الشكل (5) لطاخة دموية لتلاسيمية الفا الكبرى (خزب جنيني) بعد 
الولادة تبين وجود كريات حمر ناقصة الصباغ بشدة؛ إضافة إلى تعدد 
الاصطباغ والعديد من الأرومات الحمر. 
ثانياً- الهيموغلويينات الشاذة: 
هي أمراض وراثيه تتنميز بطفرات بنيوية تؤدي إلى حلول 
حمض أميني مكان حمض آخر في سلسلة الغلوبين. يعرف 

من هذه الهيموغلوبينات نحو100 نوعاً حتى الآن: بيد أن 
معظمها صامت سريرياً ويكشف فقط برحلان الهيموغلوبين 
الكهريائي بسبب اختلاف شحنتها الكهريائية: في حين يؤدي 
بعضها إلى إحداث أمراض وأهمها: 

الهيموغلوبين 5 721 <+- 1ل01/ 6 852 02 16[) 155] 

الهيموغلويين 1) (ونزآ +- دا0/ 6 8*2 02 16[) 1150 

الهيموغلوبين 1[ (وبرآ <+- 11)/ 26 852 02 16[) 158[ 

يعد فرط الانحلال التظاهرة السريرية الأساسية لهذه 
الأمراض»؛ ولكن قد تشاهد الحوادث الخثرية بسيب تناقص 
ذوبان جزيء الهيموغلوبين وعدم ثباته تجاه بعض الأدوية. 
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أكثر هذه الأمراض شيوعاً فقر الدم المنجلي. 


مرض وراثي ينسقل صفة صاغرة: يتميزبوجود 


هيموغلويين شاذ ضمن الكرية الحمراء يدعى الهيموغلويين 
ذ(الحرف 53 من كلمة 510116 التي تعني المنجل). ينجم عن 
طفرة نقطية تصيب السلسلة بينا وتؤدي إلى حلول حمض 
أميني يدعى الشالين 721106 في الموقع السادس من هذه 
السلسلة مكان حمض أميني آخر يدعى حمض الغلوتاميك 
210 عتصنةا نالع . 

يصيب المرض السود على نحو خاصء وهو كثير المصادفة 
لدى الأفارقة الأمريكيين؛ إذ تبلغ نسبة حملة المرض 8 منهم؛ 
ويشاهد بكثرة في إفريقيا ولاسيما المناطق المويوءة بالملاريا 
حيث تصل نسبته في بعض المناطق إلى .24١‏ يعد الأشخاص 
الحاملون لخلة المنجلي مقاومين نسبيا لتأثيرات الملاريا 
المنجلية المميتة في الطفولة الباكرة؛ لذلك فإن النسبة 
العالية لهذا الجين في إفريقيا الاستوائية يمكن تفسيره 
بميزة البقيا الانتقائية في مناطق تعد فيها الملاريا المنجلية 
مسنوطنة:؛ لكن المصابين بفقر الدم المنجلي ليس لديهم 
مقاومة أكبر للملاريا المنجلية. 

يبين الشكل (7) التوزع الجغرافي لفقر الدم المنجلي 
واعتلالات الهيموغلوبين الشائعة الأخرى. 

المرض واسع الانتشار في سورية ولكن لا توجد إحصاءات 
دقيقه توثق مدى انتشاره؛ بيد أن الإحصاءات التي أجريت 
على عينة من طالبي الزواج لدى نقابة أطباء اللاذقية 
والمؤلفة من ١6١‏ حالة بينت ما يلي: 


الشكل (7) التوزع الجغرافي لفقر الدم المنجلي والتلاسيمية واعتلالات الهيموغلوبين الشائعة الأخرى 


ميسيقية | مسداسات | اسباضية 
ا ال 
ل ا الك 
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توزعت الحالات السبعة من الداء المنجلي (501 إلى ثلاث 
حالات من فقرالدم المنجلي (11055)؛ وثلاث حالات من 
التلاسيمية المنجلية ([53]-1105/6): وحالة واحدة من داء 
الهيموغلويين 1105/8. وفي دراسة أخرى تمثلت بمسح 
استقصائي لشدوذات الهيموغلوبين عند حديثي الولادة في 
محافظة اللاذقية أجريت في مستشفى الأسد الجامعي سنة 
5 تبين أن نسبة حملة خلة المنجلي هي 4 وحملة خلة 
التلاسيمية ألفا هي ",7/. 

للداء المنجلي أنواع متعددة وقد صنفت بحسب نمطها 
الوراثي 6م(6001ع كما يرى في الجدول. 

وقد دلت الدراسات المخبرية والملاحظة السريرية على 
وجود جميع أنواع فقر الدم المنجلي في سورية: بيد أن ما 
لفت الانتباه وجود نمط لا يمكن تصنيفه ضمن أي من هذه 
المجموعات: وهو ينميز بوجود نسبةه عالية من الهيموغلوبين 
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يبين الجدول التالي مختلف أنماط الداء المنجلي مع خصائصها السريرية والمخبرية. 


"1 تفوق ١‏ ولكن توزع هذا الهيموغلوبين غير متجانس 
نا أاءع0616:0 ضمن الكريات الحمر. السير السريري لهذا 
الشكل معتدل نسبياً فهو يختلف لذلك عن النمط الإفريقي 
اللاعرضي (1105/1121511): كما أن وراثته تختلف أيضآا 


م 21/كذ16]). 
الفيزيولوجيا المرضية: 


يتميز الهيموغلويين المنجلي (1105) بتبدل مهم في صفاته 
فهو يمدلك شحنة كهريائية عالية مقارنة بالهيموغلوبين 
الكهلي (1108) لذلك فهو يختلف بحركيته على الرحلان 
الكهريائي. يتحول الهيموغلوبين المنجلي إلى شكل هلامي 
حين حدوث نقص في الضغط الجزئي للأكسجين ,20 وتأخد 
الكريات الحمر شكل المنجل ليلتصى بعضها ببعض مما يزيد 
من لزوجة الدم ويعوق الجريان الدموي محدثاً الخثرات 
الدقيمة السادة للأوعية. يؤدي تمنجل الكريات الحمر إلى 
قصر عمرها وإلى تخريبها من قبل الجهاز الشبكي البطاني 
مايؤدي إلى فرط الانحلال وفمر الدم الانحلالي المزمن 

يؤثر الهيموغلوبين الجنيني (1101) في الهيموغلويين 
المنجلي بإنقاص مكاثير 001072615 اللأخير ضمن الكرية 
الحمراءء لذلك كلما زادت نسبة الهيموغلوبين الجنيني قلت 
شدة أعراض فقر الدم المنجلي. 

قد تورث التلاسيمية ألفا مع الخلة 21 المنجلية أو الداء 
المنجليء فالمرضى الذين يحملون خلة التلاسيمية ألفا إضافة 
إلى فقرالدم المنجلي يكون المرض لديهم أقل شدة من المرضى 
المصابين بفقر الدم المنجلي؛ ولكن يبدو أن ذلك لايؤثر فى 
تواتر المضاعفات السادة للأوعية وشدتها. 


التظاهرات والمضاعفات السريرية: 

تنميز التظاهرات السريرية للمرض يفمردم شديد 
يترافق والنوبات 011565. الأعراض الناجمة عن فقر الدم 
معتدلة نسبياً بسبب ضعف إلفة الهيموغلوبين 5 
للأكسجين؛ مما يجعله يترك الأكسجين بسهولة للأنسجة 
مقارنة بالهيموغلوبين الكهلي (104]]). 

تختلف شدة فقر الدم المتجلي من مريض إلى آخر؛ فبعض 
المرضى تكون أعراضهم قليلة ويعيشون حياة شبه طبيعية 
في حين تحدث لدى آخرين نوبات شديدة ومنكررة. قد تكون 
النوبات سادة للأوعية؛ أو نوبات انحلالية أو تثبيطاً حقيقياً 
لنقي العظم. 

-١‏ فقر الدم: 

فمردم مزمن بسبب الانحلال المتكرر ولكنه معاوض على 
الأغلب؛ يترافق وزيادة تعداد الشبكيات. هناك إضافة إلى 
الانحلالالدموي المزمن العديد من العوامل التي تسهم في 
حدوث ققر الدم وهي: 

© انخفاض تركيز الاريثرويويتين مما يؤدي إلى ضعف 
معاوضة الانحلال؛ ويكون هذا التأثير أكثر وضوحا لدى 
البالفين ولاسيما مع ترقي الأذية الكلوية. 

© عوز حمض الفوليك أو الحديد الناجم عن الحاجة 
الزائدة لهذه المواد إضافة إلى الإطراح البولي الزائد. 

هناك ثلاث حالات تترافق وفقر دم حاد على أساس فقر 
الدم المزمن لدى المصابين بالداء المنجلي وهي: 

أ- الاحتجازالطحالي 5)5321059عنان»56 عأمعامة: من 
المضاعفات القليلة ولكنه خطير ويحتاج إلى تدخل سريع 
وإسعافي. يتمثل بضخامة طحالية مفاجئة تحتبس كمية 
كبيرة من الدم وتترافق أحياناً وصدمة نقص الحجم. تحدث 
آلام مراقية يسرى وغثيان وقياء. تصيب الأطفال وخاصة 
بين ه-4؟ شهرا. قد تتكررهذه النويات؛ لذلك يعد استئصال 
الطحال من الحلول العلاجية الناجعة. 

ب- نويات لاتنسج النقي 01525 12501م2: تنميز بتثبيط 
مؤقت لنقي العظم يستمر مدة أسبوعين تقريباًء ويترافق 
وفقردم شديد ونقص الشبكيات والأرومات الحمر ضمن 
النقي. لا تتأثر الكريات البيض والصفيحات الدموية. تعد 
الأخماج السبب الرئيسي لهذه النوبات وخاصة الخمج 
بالفيروسات الصغيرة 819 03170171105 . تننتهي النويات خلال 
عشرة أيام تقريبا وتترافق وزيادة الشبكيات التي قد تصل 
حنى 50-65٠‏ وبمسنويات جيدة من الهيموغلوبين. وتعويضص 
حمض الفوليك أساسي لمنع حدوث فقر الدم العرطل. 


ج- نويات فرط الانحالدل دعكلى غغ7)1[هتمعطععم(زط: نادرة 
وتعود في أغلب الحالات إلى سبب دوائي أو خمجيء وقد يكون 
لعوز خميرة 0-6-50 أهمية أيضاً في حدوث ذلك. يبدأ المرض 
بالشعور بالضعف ويبدو المريض شاحباً مع لون يرقاني 
صريح: وقد نرافق ذلك آلام بطنيه. قد يهبط الهيموغلوبين 
إلى هغ/دل خلال أيام وتزداد الشبكيات:؛ ولكن يبدأ الانحلال 
بالزوال تدريجياً في بضعة أيام. 

"- النوبات الألمية السادة للأوعية وءدذىك © أونا[ء7250-0: 

وهي شائعة نسبياً ويعد الألم الظاهرة الأساسية فيهاء 
تنحرض النوب يبعض العوامل مثل:الخمج.ءالبرد؛ 
التجفافء الجهد, الولادة» الطمثء تناول الكحول؛ نقص 
الأكسجة: ولكن معظم النويات الألمية لا يمكن تحديد سيبها 
أو ريطها بسبب معين. قد يتوضع الألم في أي عضو من 
الجسم ولكن المناطق الأكثر إصابة هي الصدر والبطن 
والظهر. 

ومتلازمة اليد والقدم (التهاب الأصابع 115 ا/اخ36 ) من 
المضاعفات الشائعة لفقر الدم المنجلي قبل سن الخامسة: 
وهي تورم أصابع اليدين والقدمين تورماً مؤلماً قد يكون 
العلامة الأولى التي تكشف المرض عند الأطفال. 

النعوظ المؤلم (القساح 11201510) من مضاعفات المرض 
أيضاء ويشاهد لدى 40-1 من المرضى ويحرض بممارسة 
العادة السرية والجماع والسحريض الجنسي» ويجب فيه 
استشارة اختصاصي بالأمراض البولية لأن استمراره قد 
يؤدي إلى العنانة ع0ع00]60م111. يعالج بالإماهة والأكسجة 
والمسكنات والمهدئات وتبديل الدم الجزني. 

ع الأخماج كدوناء12م1: 

الأخماج سبب رئيسي لوفاة المصابين بفقر الدم المنجلي؛ 
فهم عرضة للإصابة بالأخماج بعد عمر أريعة أشهر بسبب 
قصور وظيفة الطحال العائد إلى التمنجل الطحالي الذي 
يؤدي إلى ضمور الطحال وتليفه وعدم قدرته على تصفية 
الأحياء المجهرية من الدوران الدموي. يؤدي غياب وظيفضة 
الطحال إلى شيوع إصابة المريض بالجراثيم ذوات المحفظة 
كالعقديات الرئوية والمستدميةالنزلية. يسهم ضعف 
استجابة الأضداد 180 و1801 وخلل وظيفة البلاعم واضطراب 
السبيل البديل للمتممة؛ في زيادة تعرض هؤلاء المرضى 
للأخماج. 

يلاحظ نجرثم الدم بنسبه قد تصل من /50-٠١‏ من 
المصابين بالداء المنجلي؛ والعقديات الرئوية والمستدمية 
النزلية من الأسباب الشائعة لذلك. قد يشاهد التهاب 


السحايا في الرضع والبالغين وتسببه غالبا العقديات 
السحائية. وذات الرئة الجرثومية شائعة نسبياً في المصابين 
بفقر الدم المنجلي؛ وتعد كل من المفطورات 135003م60:ا1/1 
والمتدثرات 0113511013 والفيلقية 1.6810076[13 إضافة إلى 
الفيروسات التنفسية من الأسباب الشائعة لحدوثها. أخيرا 
قد تلاحظ زيادة حدوث ذات العظم والنقى بسيب الإصابة 
الخمجية لأماكن الاحتشاءات العظمية: وتعد السالمونيلا 
السبب الرئيسي في حدوثها. 

:- الحوادث الوعائية الدماغية: 

تتضمن نقص التروية الدماغية العابر والسكتة الدماغية 
غ501 والنزف الدماغيء واحتشاءات النخاع الشوكي 
والإصابات الدهليزية. تحدث السكتة الدماغية في // من 
المصايين بالداء المنجلي؛ والتشخيص بالأمواج فوق الصوتية 
عبرالدماغ 'إطم2ع35000ئ]أنا تعامم120 [2212ىع5مة] من 
الاختبارات الأساسية لتشخيص خلل الجريان الدموي 
الدماغي؛ فهو لذلك يعد من الاختبارات التي تنذرباحتمال 
إصابة الطفل بالسكتة الدماغية. 

يعتمد علاج السكتة الدماغية على تبديل الدم الجزئي 
يتبعه نقل الدم المتكرر الذي قد يمنع حدوث سكتات دماغية 
إضافية: يمكن اللجوء إلى تحريض تشكل الهيموغلوبين "1 
(إعطاء الهيدروكسي يوريا) وإلى اغتراس الخلية الجذعية 
المكونة للدم حلا جذرياً أحيانا. 

6- المضاعفات العظمية: 

سيب المضاعفات العظمية في الداء المنجلي توسع الأجواف 
العظمية من جهة والأخماج العظمية من جهة أخرى. يؤدي 


توسع الأجواف العظمية إلى إعطاء مظهر الشعر الواقفءنة! 
027-50 بصورة ا لجمجحمة الشعاعية. أما الاحتشاءات العظمية 
فغالباً ما تصيب رأس الفخن مؤدية إلى نخرة رأس الفخن 
الجافة 22670515 3اناء2735 الى تترافق والألم والعرج لدى 
المشي؛ وإصابة رأس العضد أقل حدوثاً (الشكل 1). 

المعالجة في هذه الحالة داعمة على نحو رئيسي؛ ولكن قد 
يحتاج المريض إلى تبديل رأس الفخن في الحالات المتقدمة 
من المرض. متلازمة انضغاط الحجاج هي انسداد الأوعية 
في الحيز النقوي حول الحجاج تؤدي إلى متلازمة تتألف 
من الصداع والحمى ووذمة الأجفانء والعلاج محافظ. قد 
يشاهد التهاب مفاصل ناجم عن اللاحتشاءات حول المفصل 
مما يؤدي إلى الألم المفصلي والتورم والانصباب: وقد تسهم 
زيادة حمض البول في حدوث ما يسمى التهاب المفاصل 
النقرسي. العلاج بالراحة ومضادات الالتهاب غير 
السبيروئيدية. 

5- المضاعقات الرلوية: 

تشكل التظاهرات الرئوية الحادة السبب الأكثر شيوعاً 
للوفاة في المصابين بالداء المنجلي وتسمى متلازمة الصدر 
الحاد (405) ء70ه0لم لاك أ5عداء عإناء3؛ وهي تترافق والألم 
الصدري والسعال ونقص الأكسجة. تعد الأخماج 
والاحتشاءات الرئوية والصمة الرئثوية الشحمية من الأسياب 
الرئيسية لمتلازمة الصدر الحاد التي تحتاج إلى معالجة 
إسعافية بالصادات الوريدية والأكسجة الجيدة وتبديل الدم 
الجزئي. قد يُلجأ إلى المعالجة بالهيدروكسي يوريا واغتراس 
الخلية الجذعية المكونة للدم إذا تكررت توبات الصدر الحادة. 


الشكل (8) صورة شغاعية للحوض لدى يافع تبين تسطح راس الفخذين بسبب نخرة جافة. 


وتليف الرئة من المضاعفات المتقدمة والمزمنة للداء 
المنجلي ويرافقه قصور رئوي منتقدم: وقد يحول نقل الدم 
الوقائي دون حدوث هده المضاعفة. 

/- المضاعفات الكلوية: 

الإصابة الكلوية شائعة في فقر الدم المنجلي: وقد يكون 
الحدث البدئي فيه انسداد الأوعية الشعرية للب الكلية. 
تتظاهر الإصابة ببيلة دموية غير مؤلمة؛ ونخر حليمي؛ وقد 
يحدت تصلب كبيبي بؤري يؤدي أحياناً إلى القصورالكلوي. 
يؤدي اضطراب تركيز البول إلى يوال ليلي يترافق والتجفاف 
لدى المصابين: وقد يشاهد أحياناً متلازمة كلائية (نفروزية), 

6- المضاعفات القلبية: 

يعود أغلبها إلى فمر الدم المزمن وزيادة الحصيل القلبي 
المعاوض. تلاحظ ضخامة قلبية في 5٠‏ من الحالات: وقد 
يحدث ارتفاع ضغط رئوي وقلب رثوي يعود على الآغلب إلى 
تكرر متلازمة الصدر الحاد. 

9- المضاعفات الكبدية: 

أكثرها شيوعاً الحصيات الصضراوية التي تكون لاعرضية 
في أغلبها وتصل حتى تسبة 2١7١‏ عند الأطفال و0٠14‏ عند 
الكبار ويستطب فيها استنصال المرارة. قد يؤدي تقل الدم 
المتكررإلى العدوى بالشّيروسات أوداء الصباغ الدموي 
5 متم مما يؤدي إلى أذية كبدية مزمنه قد تتنهي 
أحياناً بالقصور الكبدي الناجم عن النخر الكبدي والتليف 
اليابي والتشمع. ٠‏ 

وتشاهد الإصابات الكبدية الحادة كالتهاب الكبد 
الفيروسي: ولكن لابد من الإشارة إلى حدوث ما يسمى نوبات 
توشظ الكبد 560065]52107 1208116 الني تنجم عن نقص 
التروية والاحتشاءات؛ وتتجلى بآلام مراقية يمنى ؛ وارتضاع 
الحرارة: وكثرة الكريات البيضء؛ وفغرط بيلرويين المصل؛ 
واضطراب شديد في اختبارات وظائف الكبد قد ينتهي 
بقصور كبدي حاد لا يتفع معه تبديل الدم الجزئي. 

-٠‏ المضاعفات المينية: 

أهمها اعتلال الشبكية التكاشثري وانسداد الأوعية الشبكية 
وانفصال الشبكية ونروف الشبكيه. 

١١-المضاعفات‏ الجلدية: 

أهمها قرحات الساقين 156]5نا ع2 الني تعود إلى انسداد آوعية 
الجلد الدقيقة. تحدث بعد عمر )٠١(‏ سنوات وتصيب غالياً 
منطقة الكعب الأنسي والوحشي وتتكرر في الجاتبين وقد 
تحدث تلقائياً أو بعد الرض: وتميل إلى النكس في نصف 
المرضى مسببة عجرا فيزيائياً وتأثيرا نفسيا سيئا (الشكل 8). 


الشكل (4) قرحة في الساق لدى شاب تترافق والنخر والتقرح. 
قد تصاب هذه القرحات بالخمج ويكون غالبا بالعنقوديات 
المدهية وعصيات القيح الأزرق. علاجها: الراحة ورفع 
القدمين والمعالجات المرممة الموضعية. قد يحتاج الأمر إلى 
تبديل الدم الجرني وإعطاء سلفات الزنك عن طريق القم 
لتحريض شقاء القرحات. 

- تأخر التطور الجسمي والجنسي: 

يؤثر المرض في معدل الوزن آكثر من معدل الطول في 
الستتين الأوليين من العمر؛ ويتم غالباً الوصول إلى طول 
طبيعي مع سن الرشد؛ ولكن يبقى الوزن أقل من الطبيعي. 
يتأخر البلوغ في كل من الذكور والإناث. ويؤثر نقص عنصر 
الزنك في النمو لذلك فإن تعويض هذا العتصر من الأمؤر 


الضرورية. 
تشخيص فقر الدم المتجلي: 


-١‏ اختبارات اعتلال الهيموغلويين: 

-١‏ الاختبارات التي تجرى قبل الولادة 0رعءأنا مأ: يجب أن 
يخضع الأزواج ذوو الخطورة العالية للإضابة يآفات 
الهيموغلوبين المنجلية لا خدبارات اعتلالات الهيموغلوبين 
باكرا في أثناء الحمل. يمكن تشخيص الداء المنجلي على 
نحو جيد في أثناء الحياة الجنينية باللجوء إلى بزل السائل 
الأمنيوسي أو خرعة الزغب المشيمية: وذلك باعتماد دراسة 
ال 4ل بظريقة ال :[20. 

ب- التشخيص عند الولدان300عم تتروط اعم عستعيال: 
وهنا يمكن تشخيص الداء المنجلي بالرحلان بالاعتماد على: 


© تقنية الاستشراب السائل عالي الدقه ع21022202عم قلط 
الأمهرع3)0تمعطء 010ال1!. 

© الرحلان على سترات الأغار (6.2 5]1) الذي يميز بين 
الهيموغلويين .ث .5. 

©»الرحلان على أسنات السلولوزبوسط حامضي أو قلوي. 

«ورحلانالهيموغلوبين الشعري بنلةالامةه: 
15 وهي طريقة حديثة ومرجعية يمكن 
بوساطتها كشف مختلف أتماط الهموغلوبين. 

© تضخيم ال 114 بطريقة ال 201: يمكن إجراء هذه 
الاختبارات على دم الحبل السري أو على لطاخة دموية من 
قدم الوليد مأخوذة على ورقة ترشيح خلال ال ساعة من 
الولادة. 

يُعتمد برنامج التقصي في الوليد 108اءع502 مو اتام 
بهدف الفحص الانتقائي لأطفال الآباء ذوي الخطورة 
المرتفعة للإصابة باعتلالات الهيموغلويين؛ أو بالفحص 
الشامل للمواليد الجدد في المناطق النى يكثر فيها حدوث 
هذه الاعتلالات. 

ج- التشخيص في الطفولة المتأآخرة وعند البالفين: يعتمد 
تشخيص مخنلف أنماط أو منلازمات الداء المنجلي على: 

« الرحلان الكهريائي للهيموغلوبين على أستات السيللوز 
في وسط قلوي 8.4 [21؛ وينم ذلك بفصل ال 11055 عن أنواع 
الهيموغلوبينات الأخرى؛ ولكن للهيموغلوبين 7 و) حركية 
الهيموغلويين 5 نفسها. 

© الرحلان الكهريائي على سترات الأغار (6.2 5]1)» حيث 
يتم فصل 1]1155 عن (161آ و)110. 

«الختبارالذويان وهو يميز بين الهيموغلوبين 5 
والهيموغلويين (١ا‏ و0. 

© رحلان الهيموغلوبين الشعري. 

"- الموجودات المخبرية والدموية: 

© فقردم مزمن معندل إلى شديد محتمل على نحو جيد, 
يراوح الهيموغلوبين فيه بين 5-5, وغ /دل وقد يصل في أثناء 
نوبات فرط الانحلال إلى غ/دل؛ وهو سوي الحجم والصباغ 
إلا إذا ترافق فقر الدم المنجلي والنالاسيمية أو عوز الحديد. 

«اختبارتمنجل إيجابي باستعمال المواد المرجعة 
كالميتابيسولفيت الصوديوم 11166لا116]3615 500110121. 

© زيادة الشبكيات 2٠١-50‏ وغالبا بالكريات البيض 
والصفيحات. 

© سرعة تثفل الدم تكون منخفضة بسبب فشل الكريات 
المنجليه في تشكيل ظاهرة تنضدد الكريات الحمر <لاة501012. 


© ارتفاع البيلروبين اللامباشر وال 1.1011 وانخفاض 
الهابتوغلوبين. 

»دراسة اللطاخة المحيطية تبين وجود: خلايا منجلية: وتعدد 
الاصطباغ: وكريات حمر منواة: وخلايا هدفية؛ وأجسام هاول 
جولي الني قد نشير إلى قصور وظيفة الطحال (الشكل .)٠١‏ 

© رحلان الهيموغلوبين الكهريائي: وهو يؤكد تشخيص 
المرض ويميز بين الحملة والمصابين؛ يرحل الهيموغلوبين 
المنجلي بشكل أبطأ من الهيموغلوبين الكهلي. يمكن إجراء 
الاخنباريعد الشهر السادس من العمر وبغياب وجود نقل دم 
حديث. تكون معطيات الرحلان في فر الدم المنجلي المتماثل 


الزيجوت (11055): 
75-954 وطتز 
5-154 طلز 
2-36 2 شطئز 


أما بقية أنماط الداء المنجلي فيمكن الرجوع إلى نتائج 
الرحلان الكهريائي للهيموغلوبين من الجدول الذي سبق 
ذكره. 

تدبير الداء المنجلي وعلاجه: 

من الضروري أن يتم العلاج في مركز طبي متخصص كي 
يوفر للمريض حياة طويلة ويأفضل مستوى ممكن. 

-١‏ إجراءات عامة: 

تتضمن تعويض العناصر الأساسية مثل حمض الفوليك 
والزنك وفكيتامين 4 إضافة إلى تغذية جيدة ونظافة شخصية 
عالية. يجب أن يعيش المصاب حياة هادئة ومتوازنة مع تجنب 


0 


اب 207 ) لوم 3 


الشكل )٠١(‏ لطاخة محيطية لفقر دم منجلي تبدي كريات حمر 
منجلية وخلايا هدفية وتعدد الاصطياغ 


الأعمال المجهدة والرياضات العنيفة والتجفاف والتعرض 
المديد للشمس. كما يجب تجنب الأخماج ونقص الأكسجة 
والجلوس المديد والنعرض للبرد وتقلبات المناخ المفاجثة. 
يجب فحص الشبكية في سن المدرسة كما يجرى فحص 
بالصدى دويلر لأوعية القحف سنوياً بعد عمر السنتين 
للأطفال ذوي الخطورة العالية للحوادث الوعائية الدماغية. 

"- الوقاية وعلاج الأخماج: 

تعد الأخماج من الأسباب الرئيسية للوفاة عند المريض 
المنجلي لذلك يعطى البنسلين وقائياً عن طريق الفم اعتياراً 
من سن ”4-7 أشهر حنى سن سبع سئوات: يعطى لماح 
الرئويات بعمر السنتين ويعاد بعمر خمس سنوات. ولقاح 
المستدمية النتزلية بين عمر 5-7 أشهر وعلى ثلاث دفعات. 
ولقاح فيروس النزلة الوافدة سنوياً. ويجب تثقيف الأهل 
لكشف حالات الترفع الحروري عند أطفالهم ومعالجتها 
بالسرعة الممكنة وذلك بتحديد السبب وإعطاء العلاج 
المناسب. 

*- تدبير النويات الأللية: 

يمكن علاج النوبات الألمية الخفيفة إلى المتوسطة بالمنزل 
بزيادة شرب السوائل والمسكنات. أما علاج النويات الألمية 
الشديدة فيجب أن يكون في المستشفى ويتضمن العلاج: 

أ- الإماهة الوريدية الجيدة. 

ب- مسكنات الألم التي تتضمن الباراسيتامول مع 
الكودئين, ومضادات الالتهاب غير السيتروئيدية والمورفينات. 

ج- تبديل الدم الجرّئي في النويات الألمية المعندة التي 
تدوم أكثر من خمسه أيام بهدف إنقاص الهيموغلوبين 5 
إلى أقل من .21١‏ 

4- تدبير نويات توشظ الطحال (احتشاء الطحال): 

أ- نقل الدم للحفاظ على الهيموغلوبين 9-١٠اغ/دل.‏ 

ب- تبديل الدم الجزئي حين ظهور اضطراب قلبي رئوي. 

ج- نقل الدم المزمن بهدف الحفاظ على الهيموغلوبين 5 
أقل من ./١‏ 

د- يستطب استتصال الطحال في حال نوية توشظ حادة 
وشديدة أو حدوث نوبنين متوسطني الشدة. 

4- تدبير متلازمة الصدر الحاد: 

يجب إجراء صورة صدرء وتعداد عام مع تعداد الشيكيات, 
وزرع الدم والقشع؛ وعيار غازات الدم الشريانية؛ وأضداد 
المفطورات: والدراسة الفيروسية: ويتضمن العلاج: 

أ- إماهه جيدة مع القلونة؛ ولكن يجب الانتياه لعدم إغراق 
المريض بالسوائل تجنباً لوذمة الرئة الحادة. 


ب- تسكين الألم. 

ج- موسعات القصبات الأدرينالية الفعل 2016261812. 

د- إعطاء الأكسجين في حال وجود نقص أكسجة مرافق 
(ع81آ رم 70 > 02 69). 

ه- إعطاء الصادات المئناسية. 

و- تبديل دم جزئي ويستطب في نقص ضغط الأكسجين 
الجزئي بنسبة 70 وقصور القلب الا حتقاني الحاد أو إجهاد 
قلب أيمن حاد, أو ذات الرئة سريعة التطور والظهور: وأخيراً 
زلة تنفسية شديدة مترافقة وتسرع القلب. 

ز- إعطاء الهيدروكسي يوريا حين تكرار منلازمة الصدر 
الحاد. 

ح- اغتراس الخلية الجذعية المكونة للدم في متلازمة 
الصدر الحاد المتكررة. 

5- تقل الدم: 

يجب دوما أن يُحسب حساب مضاعفات نقل الدم من 
احتمال نقل الأخماج الفيروسية:؛ وزيادة حمل الحديد» 
وأخيراً التمنيع الغيري الذي تصل نسبته إلى 1/١7‏ لدى 
مرضى نقل الدم المتكرر. 

يجب أن يخضع الطفل عند التشخيص لما يسمى تنميط 
الكريات الحمر الواسع 128م 6200م دعاللء20ا/مء 0ع0معاءه ؛ 
بهدف الحيلولة دون ارتكاسات نقل الدم والتمنيع الغيري 
0ك يجب أن سدم نقل الكريات الحمر المركزة 
الخالية من الهيموغلوبين 5 والمفصولة الكريات البيض إن 
أمكن. يعطى الدم بثلاث طرائق؛ نقل الدم الخفيف, أو تبديل 
الدم الجزئيء أو نقل الدم المتكرر والمزمن. 

يستطب نقل الدم في الحالات التالية: 

© احتداد فقر الدم المرافق لفرط الانحلال. 

© فقر الدم المرافق لتثبيط السلسلة الحمراء. 

© توشظ (احتشاء) الطحال. 

© النويات الألمية المعندة. 

© متلازمة الصدر الحادة. 

© قصور القلب الاحتقاني. 

© النعوظ المؤلم. 

© قرحات الساقين المزمنة. 

© الحوادت الوعائية الدماغية. 

©الأخماج المهددة للحياة (انتان الدم - التهاب السحايا). 

© الحمل والعمليات الجراحية الانتقائية. 

/ا- الحمل والداء المنجلي: 

قد يترافق الحمل لدى النساء المصابات بالداء المنجلي 


ومضاعفات جدية لكل من الحامل والجنين؛ فالحامل قد 
تصاب بزيادة حدوث النويات السادة للأوعية؛أو متلازمة 
الصدرالحادة؛ أو تفاقم درجة فقر الدم؛ أو الانسمام الحملي 
والوفاة. أما في الجنين فقّد تحدث الإجهاضات التلقائية؛ 
أو الخداج؛ أو تأخر النمو ضمن الرحم. 

تراجعت كثيرا نسية الوفيات والمضاعفات الناجمة عن 
الحمل لدى المنجليات بسبب التدابير التوليدية الحديثة, 
والمراقبة الجيدة في أثناء الحمل؛ وتغذدية الحامل الجيدة. 
ويجب اتخاذ الإجراءات التالية في أثناء الحمل: 

© تنميط الكرياتالحمر عند الحامل والأب ودراسة 
الأضداد عند الأم. 

© تعويض الحديد وحمض الفوليك في أثناء الحمل. 

© مراقبة الحامل جيدا من قبل أختصاصي التوليد 
وطبيب أمراض الدم. 

© إجراء نقل الدم حين حدوت نوب سادة للأوعية أو تفاقم 
فمّر الدم: أو حين وجود أي علامات لتألم الجنين أو نقص 
تموه. 

8- المعالحات الحديثة للداء المنجلي: 

أ- المعالجة المضادة للتمنجل 8«ذاءء20)151 وهي تعتمد 
على تحريض تشكل الهيموغلوبين الجنيني (1101) بالعوامل 
التالية: 

© ازاسيتادين 222 . 

© الديسينادين 120106ء06. 

© الهيدروكسي يوريا 563نالا5(/'0701. 

© الاركرويويسين 12غ01م020 الع . 

© الحموض العضوية ذات السلاسل القصيرة. 

به اغتراس الخلية الجدعية المكونة للدم (115671). 

4- المعالجة بالهيدروكسي يوريا: 

يحرض الهيدروكسي يوريا تشكل الهيموغلويين "1 ضمن 
الكرية الحمراء مما يؤثر في تكوثر الهيموغلوبين 5 فينقص 
بذلك حدوث التمنجل. يزيد الهيدروكسي يوريا إماهة 
0 الكرية الحمراء وينقص من تعبير جزيئنات 
الالتصاق مما يؤثر فيها تأثيرا إيجابيا. وقد أظهرت 
الدراسات متعددة المراكز لدى الكهول والأطفال التأشثير 
الإيجابي للهيدروكسي يوريا في إنقاص تكرار النويات السادة 
للأوعية؛ وإنقاص متلازمة الصدر الحادة؛ وأخيراً الحاجة 
إلى نقل الدم ومعدل الاستشفاء وبالتالي تحسنا ملحوظاً 
فى معدل البقيا. وننيجه لهذه الدراسات يعد الهيدروكسي 
يوريا العقار الأول المرخص له من قبل 7508 لعلاج الداء 


المتجلي المتوسط والشديد. 

الجرعة: يبدأ العلاج بجرعة ١6‏ ملغ/كغ/يومياً بحيث تزداد 
كل 6-5 أسابيع يمقدار هملغ/كغ حنى الوصول بالجرعة 
الكلية إلى ه”ملغ/كغ/يوميا. يجب مراقبه تعداد الدم بحيث 
تيقى العدلات > /٠٠٠١‏ ملم" والصفيحات > ٠١‏ ألف/ملم'. 

يهدف إعطاء الدواء لرفع الهيموغلويين الجنيني إلى 7/١‏ 
مع زيادة الهيموغلوبين الكلى ١-اغ/دل.‏ ومع هذا لا يستجيب 
بعض المرصى للعلاج بالهيدروكسي يورياء تراوح نسبتهم بين 
0 

الاستطبابات: 

© أكثر من ثلاث نوبات ألمية سنويا. 

© حادث وعائي دماغي مع نمنيع غيري. 

© تكرار متلازمة الصدر الحادة. 

© قرحات الساقين المعندة بعد فشل المعالجة التقليدية. 

© النعوظ المؤلم المتكرر على الرغم من المعالجة. 

© الحاجةالمتكررة إلى نقّل الدم. 

أما مضادات الاستطباب فهي القصور الكلوي (كرياتين 
"ملغ/دل)؛ واضطراب وظائف الكبد ؛ وفي الرجال والنساء 
حين وجود الرغبه في الإنجاب. 

التأثيرات الجانبية: 

© تثبيط النقي. 

© تساقط الشعرء وتصبغات الجلد والمخاطيات. 

© الاضطرابات الهضمية. 

© التشوهات الحنيئنية. 

© زيادة كرياتينين المصل. 

:)11507( اغتراس الخلية الجذعية المكونة للدم‎ ٠ 

وهو الحل الوحيد الشافي حالياً للداء المنجلي؛ وتكون 
النتائج في أفضل أحوالها لدى توافر معط ملائم لل 1.4آ11. 

إنذار الداء المنجلي: 

لا يمكن التنبؤ تماما بمدة البقيا لدى هؤلاء المرضى لأنها 
تعتمد من جهة على شدة المرض ومن جهة أخرى على 
مضاعفاته العديدة: ولكن 845 من المرضى يعيشون حياة 
هادته ومديدة حين تطيبيق المعالجة الجيدة. 

تعد الأخماج السبب الرئيسي للوفاة لدى الأطفال تحت 
سن خمس سئوات وذلك بسبب خلل وظيفة الطحال؛ ومن 
الأسباب المهمة أيضا قصور القلب والكلية والكبد. ويشكل 
خثارالأوعية الرئوية السبب الرئيسي للوفاة عند الكبار؛ أما 
خثار الأوعية الدماغية فالسبب الرئيسي للوفاة عند 
اليافعين. 


الخلّة المنجلية: هو شكل لاعرضي من الداء المنجلي 
يكشف مصادفة أو من خلال وجود قصة عائلية. يكون فيه 
تركيز الهيموغلوبين المنجلي ضمن الكرية الحمراء منخفضاً 
(أقل من .)25١٠‏ ولا يترافق وأعراض التمنجل في الظروف 
الطبيعية ولكن قد يترافق ونويات ألمية حادة بسبب التعرض 
الشديد لنقص الأكسجة. قد يترافق هذا الشكل وبيلة دموية. 
اخديار التمنجل إيجابي بنسبة 46- 98 من الحالات؛ ويؤكد 
رحلان الهيموغلوبين الكهريائي التشخيص ويبين وجود: و1104 
بنسبة 9-١‏ و1101 بنسبة 50-56 و1105 بنسية ./46-4١‏ 

ترافق الهيموغلويين المنجلي واضطرابات الهيموغلوبين 
الوراثية الأخرى: 

أكثر هذه الأمراض شيوعا التشارك بين الهيموغلوبين 
المنجلي وخلة التلاسيمية بينا (التلاسيمية بينا المنجلية 
.1155/8-8؛ وتشارك الهيموغلوبين المنجلي مع 
الهيموغلويين 8 أو ). تتميز التالاسيمية بيتا المنجلية 
باختلاف الأعراض والعلامات السريرية تبعاأً لكمية 
الهيموغلوبين 4 )750-١0(‏ أما بغياب الهيموغلوبين الكهلي 
(.531-"8155/86) فإن الأعراض والعلامات تشبه تماماً مثيلتها 
في فصر الدم المنجلي ولكن مع ضخامة طحالية ونقص في 
ال /24017 و110[11. 

يتميزداء الهيموغلويين )/5 بوجود فمقر دم معتدل 
والعديد من الخلايا الهدفية على اللطاخة الدموية. اختبار 
التمنجل إيجابي والرحلان يبين (5090 150[ ,5090 1105). 
سريرياً الأعراض أقل شدة من فقر الدم المنجلي ولكن نسبة 
حدوث الخثار والصمة الرئوية أعلى ولاسيما في أثناء 
الحمل. 

ينميزداء الهيموغلويين 5/1 بوجود فقردم معتدل ونقصٍ 
معتدل بال 1107 و84011: وهو شكل لاعرضي تقريباً من 
الناحية السريرية. 

© داء الهيموغلويين ©: كثير المصادفة في غربي إفريقياء 
يشاهد بنسبة 7 من الأفارقة الأمريكان وهو نادر جداً في 
سورية. ينجم عن طفرة في السلسله بينا تؤدي إلى حلول 
حمض أميني يدعى ليزين 5106!! في الموقع السادس من 
هذه السلسلة مكان حمض أميني آخر يدعى حمض 
الغلوتاميك. يؤدي الهيموغلوبين ) إلى تشكل بلورات معينية 
202010235 تترافق وزيادة الحلولية ]057201311 مما 
يؤدي إلى اضطراب الكريات الحمر وتشوهها وازدياد تخريها 


56 مام 


ننه 5 3 اي © 0 0 


1م 


الشكل )١١(‏ لطاخة محيطية لداء الهيموغلوبين ') تبين العديد من 
الخلايا الهدفية والخلايا المعينية والمكورة 


6 تت‎ ١ 
06 © 


1# م 0 6 سينا ص 
75 0 6 4 5 9 

انا سا اللالق, ينا 0 ابي # 7 ”7 

الشكل (؟١)‏ لطاخة محيطية لداء الهيموغلوبين 7 تبين العديد من 

الخلايا الهدفية مع غياب صريح لنقص الحجم والصباغ 


بالطحال. يترافق المرض وفقر دم معتدل الشدة وضخامة 
الطحال ويؤدي التجفاف إلى زيادة الانحلال. 

يبين فحص اللطاخة الدموية وجود العديد من الخلايا 
الهدفيه وبعض الخلايا المكورة والخلايا المعينية الشكل 
(الشكل .)١١‏ تتميز خلة الهيموغلوبين 0 بأنها لاعرضية 
تماماء وتأتي أهميتها من الناحية الوراثية فقط. يعتمد 
التشخيص على رحلان الهيموغلوبين الكهربائي. 

»داء الهيموغلويين [1: أكثر أنواع الهيموغلوبين مصادفة 
في جنوب شرقي آسياء ينجم عن طفرة نقطية في السلسلة 
بينا تؤدي إلى حلول حمض أميني يدعى ليزين ع6«أولاا في 
الموقع 7؟ من هذه السلسلة مكان حمض أميني آخر يدعى 
الغلوتاميك, يشاهد هذا الهيموغلويين بنسية لا يستهان 
بها في سورية (” بالألف من سكان اللاذقية)؛ يتميز المرض 
بفقردم خفيف ناقص الحجم والصباغ:أما خلة 
الهيموغلوبين 1 فهي لاعرضية تماما (الشكل .)١7‏ 


فقر الدم الانحلالي الوراثي الناجم عن خلل في إنزيمات الكريات الحمر 


الوظيفةالرئيسية للكرياتالحمرهي حمل 
الهيموغلوبين بدركير مرتفع ويشكله الفعال في الدوران: لنتم 
عملية التبادل الغازي في الرئة والأوعية الشعرية في 
الأنسجة المختلفة؛ ففي الرئة يؤخن الأكسجين ويطرح غاز 
ثاني أكسيد الكريون, ثم يتحرر الأكسجين في الأنسجة ضمن 
الظروف الفيزيولوجية لكل من ال 281 والضفط الفازي. 
وتحوي الكرية الحمراء جهازا إنزيمياً محدودا ولكنه ذو أهمية 
كبيرة في المحافظة على وظيفتها وعلى بقائها حية. 

تحتاج الكرية الحمراء إلى الطاقة على شكل 817 
لحمايتها من الأكسدة (لأنها تحوي 02 في داخلها)؛ 
وللمحافظه على ثبات غشائها وعلى شكلها المقعر الوجهين 
لكي تستطيع العبور عبر الأوعية الدموية الدقيقة؛ وكذلك 
للمحافظة على عمل مضخة الصوديوم - بوتاسيوم؛ ولإيقاء 
الهيموغلوبين بشكله المرجع (شكله الوظيضي). 

إنزدمات الكرية الحمراء: 

يتألف الجهازالإنزيمي الضروري لتوليد الطاقة والقدرة 
المرجعه من: 

-١‏ السبيل الحالٍ للسكر (سبيل امبدن- مايرهوف) 
(/[1150/2)هم أمطععنزع/ط-معلطصر8) لإعطاهم عنالإامم لاع :يتم في 
هذا السبيل استقلاب السكر وتحويله إلى بيروفات ولاكتات 
مع توليد طاقة على شكل 8777. 

-١‏ سبيل فوسفات البئتوز (تحويلة أحادي فوسفات الهكزوز) 


(اغقناطك ع12م105آم 0م70 ع5م«عط) لإواحطاهم عأقطم5مطم ع5مأامعم: 


سبيل فوسفات البنتوز 


رندا عوامة 


يوفرهذا الطريق قدرة مرجعة للكريات الحمر على شكل 
فوسفات ثنائي نكليوتيد الأدنين والنيكوتين أميد المختزل 
(لأطدلامفاا) عندطمدمطم عللءمعاعنامتل عمامعلج عل أصهم معام 
(الشكل .)١‏ 

يتم استقلاب 5٠١٠‏ من السكر عبر السبيل الأول و١٠منه‏ 
عبر السبيل الثاني. تأتى أهمية السبيل الثاتى من أنه يحافظ 
على الفغلوناتيون (0511) ©2]0100]نااع بشكله المرجع.؛ وهو 
ضروري لحماية الكريات الحمر من العوامل المؤكسدة 
والأخماج وللمحافظة على مجموعة السلفهدريل بحالتها 
المرجعة وكذلك على وظيفة المرور عبر غشاء الكرية الحمراء. 
تعمل حلقة الغلوتاتيون على تزويد الكرية الحمراء يكميات 
ثابتة من الغلوتاتيون. 

يحدث انحلال دم داخل الأوعية حين تتعرض الكرية 
الحمراء للعوامل المؤكسدة بكميات أعلى من قدرتها المرجعة 
وتتأكسد جزيئات الخضاب وتتحول إلى متهيموغلوبين 
(3806]116) وبالتالي تتنكوثر سلاسل الغلوبين على الوجه 
الداخلي لغشاء الكرية الحمراء وتظهر على شكل أجسام 
هاينز ثم يتم تحطيمها في الطحال. 

تسيب إصابة السبيل الأول قصر عمر الكرية الحمراء 
وبالتالي فقر دم مزمنء أما إصاية السبيل الثاني فتسبب 
نوب انحلال تنحرض بالعوامل المؤكسدة. 

أولاً- اضطرابات السبيل الحال للسكر: 

جميع اللاضطرايات الني تصيب هذا السبيل وراثيه وهي 
سبيل حل الغلوكوز 

غلوكوز 


نآامملح > اختزال 7/16]116 


, 


2.3-80 -> انجذاب 115-02 
تحولة رابابورت - ليوبيرنغ 


الشكل (١)السبل‏ الرئيسية لتوليد الطاقة في الكرية الحمراء الناضجة 


نادرة الحدوث يرافقها ففقر دم انحلالي وراثي غير مكور 
الكريات (715114©). ومن أكثر هذه الاضطرابات شيوعا عوز 
إنزيم البيروفات كيناز (2[2) ع5ةدل! ]1/2ناالام. 

البيروفات كيناز (>21) هي الوسيط الذي يحفزالمراحل 
النهائية لسبيل تنحلل السكر وذلك يتحويل الفوسفونيل 
بيروفات (0872) إلى بيروفات؛ ويتم في الوقت نفسه تحويل 
ثنائي فوسفات الأدينوزين 13]6آم05م1ل 6مزوهمء320 (4125 ) إلى 
815. تحتوي الأنسجة المختلفة أريعة أنواع من ال 516 وهي 
تنشأ من جينين منفصلين؛ يتوضع الجين الأول على الصبغي 
5 والجين الثاني على الصبغي ١‏ وهو مسؤول عن توليد 
البيروفات كيناز في الكبد وفي الكريات الحمر (الشكل .)١‏ 

عوزالبيروفات كيناز: 

يعد عوز »21 من أكثر الاضطرايات الإنزيمية التي تصيب 
سبيل تحلل السكر شيوعاًء ويقدر أنه أكثر شيوعاً بما لا يقل 
عن ٠٠١‏ مرة من أي اضطراب إنزيمي آخرء تقدر نسبة إصابة 
العرق الأبيض بهذا العوزب 50 مليون نسمة. تكون الوراثة 
فيه جسدية متنحية. والسبب الرئيسي لانحلال الدم في 
هذه الحالة عدم قدرة الكرية الحمراء على توليد ال 8118. 

التظاهرات السريرية: فقر دم انحلالي مختلف الشدة 
باختلاف العائلات» لكن شدة الانحلال متساوية في أفراد 
العائلة الواحدة. قد يكون فقر الدم الانحلالي المزمن شديدا 
يحناج إلى نقل الدم المتكرر أو يكون متوسط الشدة يتفاقم 
بالأخماج والحملء وقد يكون انحلال دم معاوض مع فَمَردم 
خفيف الشدة. يتحمل المرضى عادة أعراض فقر الدم وبعود 
ذلك جِزئيا إلى أن الشبكيات هي طرق معاوضة لتأمين ال 


877 عن طريق الأكسحة التنفسية للمتقدرات المتبقية. قد 
يتآخر وضع التشخيص حتى مرحلة الشباب» ولاسيما عند 
النساء اللواتي يتفاقم فمر الدم فيهن حين حصول الحمل. 

يظهر اليرقان غالبا لدى المواليد الجدد على شكل يرقان 
ولادي مع ارتفاع الشبكيات ارتفاعاً شديدا في الغالب. 

من الشائع حدوث الحصيات المرارية وقد تسيب التهاب 
المرارة أو قولنجات مرارية؛ وقد تزداد شدة اليرقان بسبب تناول 
الأدوية التي تؤثر في إطراح الصغراء. قد تزداد كمية الحديد 
في الجسم كما في جميع حالات فقر الدم الانحلالي؛ ويكون 
الطحال مجسوسا في الحالات المترافقة وانحلال دم متكرر. 

التشخيص المخبري: يرى فقر دم؛ وارتفاع الشبكيات 
ومتوسط تركيز الهيموغلوبين في الكرية الحمراء 1210110 
(يسبب تجفاف الكرية الحمراء الناجم عن نقص 877). 

تبدي لطاخة الدم المحيطي فمر دم سوي الكريات سوي 
الصباغ؛ وقد تظهر كريات حمر كبيرة الحجم.؛ أو كريات 
مهمازية ومشوكة (بسبب التجفاف). 

يمكن اعتماد اختبار الانحلال الذاتي (حضن الكريات 
الحمر مع السكر ومن دونه مدة 18 ساعة بدرجة حرارة 0) 
لإجراء اختبارتحري الحالأت: لا يتم في حالة عوزالبيروفات 
كيناز تصحيح الانحلال بإضافة السكرء لكنه اختبار غير 
نوعي. يعتمد التشخيص على معايرة الإنزيم (فعالية الإنزيم 
في هذه الحالات لا تتجاوز ه-70/) قد يكون ارتفاع 5-١‏ 
ديفوسفوغليسيرات معياراً جيدا للتشخيص. 

العلاج: 

يختلف العلاج بحسب الأعراض. في زيادة تخرب الكريات 


شذوذ العامل المنشط لربط اللجائن 


١ 
١ 
١ 
١ 

١4 


فركتوز 5-١‏ دي فوسفات 2+! 


قصور انتساخ بروتين 
غير فعال معزاز 


شاذ انخفاض الثبات 


حرائك شاذة لتميم العامل 


الشكل (؟) العوامل المؤشثرة في البيروفات كيناز واللجائن (اللجين هو جزيء يلتحم 
بجزيء آخر) التي تؤثر في فعالينها وأماكن الطفرات في حالة العوز. 


7*5 


الحمر يُعطى حمض الفوليك ه ملغ/يومياً؛ وينقل الدم حين الاضطرابات الأخرى التي تصيب السييل الحال للسكر 
الحاجة. يستأصل الطحال في حالات فقر الدم الانحلالي2 تم توضيحها في (الجدول رقم١)‏ 


الشديد مما يؤدي إلى ارتفاع أرقام الخضاب لكنه لا يمنع ثانيا- اضطرابات سبيل فوسفات البتنتوز: 
تشكل الحصيات المرارية. يشكل هذا السبيل المصدر الأساسي لتوليد الريبوزومات 


وفمرالدم في أثناء الحمل مع تفاقمه لا يؤثرفي الحامل ومن ثم ال 1114 في معظم خلايا الجسم؛ أما في الكريات 
أوفي الجنين. تعطى خالبات الحديد إذا تكرر نقل الدم عدة )2 الحمرفإن وظيفته الوحيدة توليد الطاقة على شكل 
مرات. 42211 ,. الخطوة الأولى لهذا السبيل هي التحفيز بوساطة 


استمرداسيية | اسشرد يني | مايه | 


هكزوكيناز فقردم انحلالى وراثى تظاهرات عصبية تالية نادرة جدا. يرتبط 
(1ك11) عمدمتكامجعط غير مكور الكريات | لنقص التروية والأكسجة بالصبغي الجسدي 
(015114) أحياناً 
زيادة الولع بال 02 


غلوكوز فوسمات أيزوميراز فمقردم انحلالي وراثي تظاهرات عصبية تالية 
26ام05ام عومعتااع (681) غير مكور الكريات لنقص التروية والأكسجة 
150115 (14[ذكل0) 


فوسفوفروكتوكيناز ©2[11) كثرة الكريات الحمر اعتلال عضالات داء أنامة 1" 
0105م 05طم انحلال دم خفيف الشدة 


ديفسفوفركتوزلدولاز | فقردم انحلالي وراشي 
(104لاه) غير مكور الكريات 
8مك هلطم نلء05]ع 10 (14!ذل0) 


2100125 انحلال دم متقطع 


تريوزفوسفات أيزوميراز | فقردم انحلالي وراثي : 
(1م1) غير مكور الكريات ل موت مفاجئئّ 
1266م 1105م 11105 (115114))): انتانات استئصال الطحال 
لايفيد 


فوسفوغليسيرات كيناز فقردم انحلالي وراثي إصابة جملة عصبية نادرة ١8(‏ عائلة) 
(010م) غير مكور الكريات ' مركزية: اعتلال عضل؛ إصابة عدة أجهزة 
عك5قمل! عأوععء لااع 0م2105 (0115114) انحلال ربيدات 
(ليف العضلة المخططة) 


ديفسفوغليسراتميوتاز كثرة الكريات الحمر نادرة جدا 
(2010635 0200آ) انخفاض"-” دي قوسفو 
]2ع لاع مطمدمطم 1ل غليسيرات (2,3-1020) 
1 


بيروفات كيناز 2]6/اناالام فقردم انحلالي وراثي سيطرة أعراض فقر دم 
عك5ق ملا وكاط) غير مكور الكريات انحلالي وراثي غير مكور 
14 اذلتت) الكريات (0115114) 


الجدول )١(‏ الاضطرابات الأخرى التي تصيب السبيل الحال للسكر. 


هيموغلوبين (+52) 


عا 


ميتهيموغلوبين (+53) 


الشكل (”) عمل نازعة هدروجين الغلوكوز " فوسفات ((0621)). 


إنزيم نازعة هدروجين الغلوكوز" فوسفات -8[06056-6 
([068) عمودعع0:للاء0 136م05ام مستخدمة فوسفات > 
غلوكوز (067) بصفة ركيزة وهي تعد ركيزة أيضاً في السبيل 
الأول. أهم الاضطرابات الوراثية التي تصيب هذا السبيل 
ناجمة عن اضطرابات الهيموغلوبين وعوز إنزيم (06170)» قد 
تحدث الاضطرابات المكتسبة خاصة بعد تناول الأدوية وأهمها 
مانعا تالحم لالفمويةالمركبة منالإستروجين 
والبروجيسترون. 

ال 62812) هو الإنزيم الذي يدير الفعاليات الاستقلابية 
لجميع الخلايا الهوائية وله شأن مهم جدا في الكريات الحمر 
خاصة؛ لأنها المصدرالوحيد لإنتاج ال 7/81811 الضرورية 
لحماية الكريات الحمر من العوامل المؤكسدة على نحو مباشر 
أو بشكل غير مباشر عبر إنتاج الغلوتاتيون (الشكل 7). 


فعالية الإنزيم (1) 


شديدة رعادة < ٠١‏ ) 


حوض اي فوال- انحلال دم تال لتناول الأدوية - 


سانتياغو (كوبا) 


عوزنازعة هدروجين الفلوكوز" فوسفات: 

يعد عوز ([0678 من أكثر الاضطرابات الإنزيميه الوراثية 
التي تسبب نوبا من فاقات الدم الانحلالية الناجمة عن زيادة 
قابلية الكريات الحمر للنخرب يعد التنعرض للعوامل 
المؤكسدة. ينخفض مستوى 0621 في معظم خلايا الجسم 
في هذه الحالة لكن من دون أن يسبب أعراضاً سريرية. يقدر 
عدد المصابين بنحو 1٠٠١0‏ مليون شخص. ونم تحديد نحو ١:‏ 
نمطا من ال 66880: تصنف هذه الأنماط ضمن أريع 
مجموعات موضحة في (الجدول رقم .)١‏ 

الوبائيات: تكثر الإصابة في إفريقيا والشرق الأوسط 
وحوض البحر الأبيض المتوسط وجنوب شرقي آسيا والسكان 
الأصليين لشبه القارة الهندية؛ تصل نسبة الإصابة في هذه 
المناطق إلى ./2٠١‏ النمط -4 شائع في إفريقيا وأورياء أما 


فمردم انحلالي وراثي غير مكور الكريات 
(01/5114)- سورات حادة 


يرقان 


متوسطة ( > )5١0<:٠١‏ لك انحلال دم تال لتناول الأدوية -يرقان ولادي 


8-4 (النمط البري) 


7: 


النمط المتوسطي فشائع فى جتوبي إيطاليا وسردينيا وحول 
البحر الأبيض المتوسط والشرق الأوسطء والنمط كانتون 
شائع في جنوب الصين. يترافق هذا التوزع والتوزع الجغرافضي 
للبرداء (الملاريا) وقد أجريت مجموعة من الدراسات التي 
تؤكد أن الإصابة بعوزال (0621) تحمي من الملاريا المنجليهة 
ولا سيما عند الأطفال. 

التظاهرات السريرية: لا توجد أعراض سريرية خارج نوب 
الانحلال. يتظاهر عوز ال 06290 بأريع متلازمات سريرية 
وهي: يرقان ولادي؛ وفوال: وفقردم انحلالي غير مكور 
الكريات وراثي؛ وانحلال دم تال لتتاول الادويه. 

وإن التعرض للعوامل المؤكسدة (أخماج؛ وبعض الأطعمة 
أوالأدوية المؤكسدة) هو الذي يحرض أو يفاقم انحلال الدم 
في هذه المتلازمات لكن مع اختلاف التظاهرات السريرية. 
قد تتضاءل شدة الأعراض مع تقدم العمر. 

-١‏ اليرقان الولادي 30201[ [20112121: يعد اليرقان 
الولادي من التظاهرات السريرية الشديدة لعوزال (ا062) 
وهوالمسبب الرئيسي لتشكل الحصيات ولليرقان عند الولدان 
في المناطق التي تزداد فيها حالات عوز هذا الإنزيم. ومع أن 
الانحلال يبدأ مع وجود الجنين داخل الرحم بيد أنه لا 
يتظاهر سريريا إلا في اليوم الثاني أو الثالث بعد الولادة. 
يحدث اليرقان لدى5.08) من الولدان المصابين؛ قد تدعو 
الحاجة إلى المعالجة الضوئية أو تبديل الدم لمنع المضاعفات 
العصبية. يكون فقر الدم في معظم الحالات خفيفاً أو 
متوسط الشدة:؛ وقد تحدث نوب انحلال حادة حين التعرض 
للعوامل المؤكسدة أو حين تناول الأم الفول. 

"- الفوال 4971520: يسمى عوز هذا الإنزيم الفوال حين 
يحدث انحلال دم داخل الأوعية بعد التعرض للادة الفول 
سواء كانت حبوب الفول خضرة أم مجففة أم مجمدة أم غبار 
طلع زهرة الفول. تتعلق شدة الانحلال بالكمية التي تم 
التعرض لهاء مما يفسر اختلاف شدة الإصابة ليس بين 
الأطفال والبالغين وحسب ولكن في الشخص نفسه من وقت 
إلى آخر ومن نوبة إلى أخرى. قد تحطم بعض أنواع الفطور 
المواد داخل الحبوب لذلك تختلف الكمية المتناولة من هذه 
الحبوب التي قد تسبب نوب الانحلال من حصاد إلى آخر. 
قد تحدث نوب انحلال شديدة في الأطفال مهددة للحياة 
أحياناً ولكن من غير الشائع حدوث قصور كلوي بالرغم من 
وجود بعض التظاهرات السريرية مثل الحمى وآلام 
الخاصرتين؛ ولكن نسبة حدوث القصور الكلوي أعلى في 
البالغين. يحدث الفوال غالبا لدى مرضى المجموعة 11 ولكن 


قد يحدث لدى المجموعات الأخرى بما فيها -4 الإفريضي. 
ومع أن حبوب الفول قد أعطت هذا المرض اسمه لكنه قد 
يحدث بعد التعرض لواد أخرى مثل الحناء أو بعض المواد 
التي تستعمل في صنع الحلويات. 

تبدأ نوبة الفوال بوهن عام وقشعريرة وألم بطني أو في 
الخاصرتين؛ ويعد مدة ترواح بين عدة ساعات إلى ؟-" أيام 
يظهر لون يرقاني مع بول غامق ناجم عن بيلة الهيموغلوبين. 

فمرالدم (سوي الكريات سوي الصباغ) متوسط إلى شديد 
ويلاحظ انخفاض الهابتوغلوبين أو انعدامه في المصل. تبدي 
لطاخة الدم المحيطي: 

أ- اختلافات حجمية واضحة بسبب ارتفاع الشبكيات. 

ب- كريات حمر ذات خضاب منخفض وغشاء باهت. 

ج- كريات بيضوية. 

د- خلايا معضوضة |اءء 6](: (ضياع قسم من غشاء الكرية 
الحمراء). 

ه- خلايا نفطية [إ6© :0115]6: (كريات حمر مع فقاعة على 
غشائها) (الشكل 4). 


9 5 الله كر 


حاالك 


الشكل (4) لطاخة محيطية تبدي اخنلافات حجمية وخلايا 
معضوضةه ونفطية وبيضوية لدى مريض مصاب بعوز نازعة 
هدروجين الفغلوكوز ١‏ فوسفات. 

و- تظهر أجسام هاينز في الكريه الحمراء عند إجراء 
التلوين بزرقة الكريزيل» وهي ناجمه عن ترسب الخضاب 
المؤكسد على الوجه الداخلي لغشاء الكرية الحمراء؛ وهي 
تسبب تخرب غشاء الكرية الحمراء ثم تخريها في الطحال 
(الشكل ©0). 

ترتفع الشيكيات ونازعة الهدروجين اللبتيةه (11011) 
والبيليرويين اللامباشر. فحص الدم طبيعي في الفدرات بين 
النوب ولا يوجد مايدل على الانحلال: ما عدا الحالات 
الشديدة التي قد تسبب فقردم انحلا لي مزمن. يبدي فحص 
البول بيلة خضابية من دون وجود كريات حمر. 


ال 0 م 001 1 
نا 
١‏ 2 / / 1 


الشكل (5) لطاخة محيطية ملونة بزرقة الكريزيل 
تظهر فيها أجسام هاينز. 

'- فقر دم انحلالي وراثي غير مكور الكريات (01/5114)) 
عض عنازامممعقط عتازءمععطمه -دممه لهواألمعع جم يوجد 
لدى معظم المرضى المصابين بهذا النوع من فقر الدم عوز 
0650 تحت سريريء ويكون الانحلال عادة خارج الأوعية؛ 
لكن قد يحدث انحلال داخل الأوعية حين التعرض للمواد 
المؤكسدة. 

4- اتحلال دم تال لتناول الأدوية »20102 ع1ا05: 
2 126»101316 جرب استعمال البريماكين 0106ا2120120م 
ومشنقه الباماكين 311201012م لعلاج الملاريا عوضاً عن 
الكينين 0101212 بعد الحرب العالمية الثانية فنجم عن ذلك 
حدوث نوب انحلال حادة داخل الأوعية لدى الذكور خاصة 
من العرق الأسود. درس هذه الحالات 3508© وآخرون من 
جامعة شيكاغو وتبين فيما بعد أن سبيها عوز ال 06850 في 
هذه الحالات. تحدد نوبة الانحلال نفسها تلقائيا لأنه يتم 
تخرب الكريات الحمر الهرمة (التي تحوي كميات قليلة من 
الإنزيم) في الطحال وتستبدل بها كريات حمر شابة وشبكيات 
تحوي كمية من الإنزيم ذات فعالية كافية لمقاومة العوامل 
المؤكسدة فتنخفض شدة الانحلال مع ارتفاع الشبكيات. لا 
يسبب تناول حبوب الفول على الأغلب اتحلال الدم في هذه 
الحالات.أما مجموعة الأدوية التي تسبب الانحلال فيضمها 
(الجدول رقم"). 

ومع ضرورة معرفة الدواء المسبب للانحلال فإنه لا بد من 
الموازنة بين انحلال الدم والمرض الأصلي الذي يجعل 
الشخص بحاجة إلى هذا الدواء كالملاريا التي قد تكون قاتلة 


من دون علاج ؛ في حين يعد اتحلال الدم في هذه الحاله 
مشكلة أقل أهمية. 

التشخيص المخبري: 

إن وجود علامات انحلال داخل الأوعية يزيد من الشك 
بوجود عوز (0611. تراوح تسبة الإنزيم في المصابين بين -١١‏ 
في الذكور والإناث متخالفات الألائل. وهناك مجموعة 
من الفحوص المخبرية لإثبات التشخيص أكثرها شيوعاً 
اخنبار تلوين الشبكيات بزرقة الكريزيل واخنبار اخنتزال 
الميتهيموغلويين واختبار البقعة بالأشعة فوق البنفسجية؛ 
لكن هذه الاختبارات غير نوعية وغالباً ما تجرى كاختبار 
مسح في المجموعات السكانية؛ ويؤكد التشخيص بعيار 
الإنزيم. وهناك عدة طرائق للعيار منها العيار بجهاز قياس 
الطيف الضوئيء ولهذا العيار الكمي اهمية خاصة في 
الحالتين التاليتين: 

-١‏ في فترة الانحلال تتخرب الكريات الحمر الهرمة التي 
تحوي كميات قليلة من الإنزيم على نحو انتقائي ضي 
الطحالء وتكون الكريات الحمر الموجودة في الدوران شابة» 
وهي تحوي كمية من الإنزيم أعلى مما تحويه الكريات 
الهرمة: ويزداد هذا الوضع حين ترتفع الشبكيات في الدوران 
فى الأيام التالية: ولذلك تبدي اختبارات المسح خلال هذه 
الفترة قيماً طبيعية كاذبة وكذلك العيار الكمي للإنزيم, 
لذلك يجب إجراء هذه الاختبارات بعد عدة أسابيع ؛ أو فصل 
الكريات الحمر الهرمة من الدوران يآلية النبن ثم معايرة 
الإنزيم فيها. 

؟- من الصعب إثبات التشخيص لدى الإناث متخالفات 
الألائل 211615 وقد يُضطر إلى إجراء الاختبارات لكل أفراد 
العائلة: والاختبار الأمثل عند الإناث متغايرات الألائل هو 
تحليل ال 2(14 في المناطق التي تكون فيها نسبة الإصابة 
مرتفعة. 

المعالجة: 

يجب تجنب العوامل المؤكسدة وعدم تناول الفول وتجنب 
الأدوية المعروفة بإحداثها الانحلال؛ لمنع حدوث نوب 
الانحلال في الأشخاص الإيجابيين في اختبارات المسح. أما 
حين حدوث نوبة انحلال فتعالج الأعراض والعلامات 
الظاهرة عند المريض ولا توجد معالجة نوعية في معظم 
الحالات. قد يُحتاج إلى نمل الدم في بعض حالات الانحلال 
الحادهة الشديدة؛ لكن فضي معظم الحالات يتراجع فمر الدم 
تلقائياً. يجب إعطاء السوائل بكميات كافية لمنع الأذية 
الكلوية؛ وقد يُضطر إلى إجراء تحال دموي في بعض حالات 
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الجدول (5) الأدوية التي يجب تجنبها في حالة عوز نازعة هدروجين غلوكوز " فوسفات 


القصورالكلوي وهو غالباً يزول تماما إن لم تكن هناك أذيات 
كلوية سابقة. 

قد يحتاج اليرقان الولادي إلى تدبير إسعافي لمنع حدوث 
المضاعفات العصبية؛ وهو يماثل تدبير اليرقان الناجم عن 
الأسباب الاخرى. 


يفيد في فقر الدم الانحلالي غير مكور الكريات الوراشي 
حينما لا يكون شديدا إعطاء حمض الفوليك بانتظام؛ وقد 
يُحتاج إلى إعطاء مركبات الحديد؛ وقد يفيد استئصال 
الطحال في الحالات الشديدة. 


كن 


فقر الدم الانحلالي المكتسب 


لفقر الدم الانحلالي المكتسب عدة أسياب؛ هي: 
-١‏ فقرالدم الاتنحلالي المناعي: مناعي ذاتي أو دوائي 
المنشأ. 
"- فقر الدم بالاحتجاز: فرط الطحالية. 
"- فقرالدم الانحلالي الرضي: خلل في الأوعية الكبيرة/ 
الدسامات. 
أولاً- فقر الدم الانحلالي المناعي: 
-١‏ فقرالدم الاتحلائي المناعي الداتي 0101186 أ210)0: 
2 عنا و امسعط 
يبتميز بقصر عمر الكرية الحمراء ووجود أضداد ذاتية 
تستهدف كريات الدم الحمر. وإن إيجابية اختبار أضداد 
الغلويولين المباشر (1(41) 10أأنا0أع 3011 ]0116 أساسي 
للتشخيصء؛ ويعرف ب(كوميس المباشر). 
تكون الأضداد في 8١‏ من الانحلالات من الأضداد 
الدافئة عادة من نوع 180؛ وهي تتفعل بدرجة /ا"ام؛ وما تبقى 
هي انحلالات بالأضداد الباردة إذ تتفعل الأضداد بدرجة ؛م. 
وبوجد نوعان للأضداد الذاتية الباردة هي الراصات الباردة 
والأضداد الحالة الباردة: وتكون الراصات الباردة من نوع /(18. 
يكشف اختبار 150 كلاً من 247 والمتممة 03 بالأضداد 
الدافئة. في حين تكشف المتممة 03 فقط الأضداد الباردة 
بسبب فصل الضد عند غسل الكريات. لا تنفي سلبية اختبار 
كومبس الانحلال؛ إذ يمكن أن تكون الأضداد قليلة. ويالعككس 
فإن ايجابية كومبس لا تعني دوماً انحلالاً سريرياً صريحا. 
إن أسباب 5٠‏ من الانحلالات الأولية مجهولة؛ والباقي 
منها ثانوية لمرض مناعي ذاتي؛ أو خباثات: أوأخماج. أوتناول 
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رجاء منا 


بعص الأدوية. 

سريريا: الانحلال إما حاد وإما مزمن؛ وتنحل الأضداد 
المرنبطه بالكريات الحمر في الجهاز الشبكي البطاني 
للطحال. 

يتظاهر الانحلال بالأضداد الدافثئة في كل الأعمار. 
ويحدث الوهنء والرلهة التنفسية؛ واليرقان؛ وقد ينتضصخم 
الطحال؛ ويصاب المريض بالحمى. وتترافق بعض الانحلالات 
الذاتية ونقص الصفيحات بالآلية المناعية ذاتها. 

التشخيص مخبرياً: وجود كريات مكورة في لطاخة الدم 
كما في (الشكل ١).؛‏ مع ايجابية تفاعل كوميس. 

المعالجة: لا تنقل كريات الدم الحمر إلا في الحالات 
الشديدة؛ لأنه غير مجد بسبب الأضداد الموجهة ضد الكريات 
الحمروصعوبة إيجاد كريات حمر ملائمة» لذلك يفضل نقل 
دم منمط سلبي المستضدات إذا تمت معرفة نوع الأضداد 
الذاتيه مع إعطاء الكورتيزون ومراقبه وثيقه. 

يعطى بردنيزون أو متيل بردنيزولون بمقدار 5-١‏ ملغ/كغ 
يومياً لإنقاص معدل الانحلال؛ ثم ينقص تدريجياً مع إبقاء 
جرعة صيانة لأشهر عدة: يفيد استئصال الطحال عند 
الحاجة الزائدة والطويلةالأمد إلى مقادير كبيرة من 
الكورنيزون. كما يفيد الغلوبولين الوريدي للسيطرة على 
الانحلال لأمد قصير. 

تعطى مثبطات المناعة. دانازول (30860115301) 0203201 في 
الحالات المعندة لتحسين الوضع. 

ومن الضروري إضافة حمض الفوليك هدملغ يومياً كما 
في أي انحلال لإعاضة استهلاكه السريع. 

يفيد (30]1-0120) 017020اا8 إسعافياً في الحالات المعندة 
من الأمراض المناعية: ومنها الانحلال المناعي. 

الانحلال الذاتي بالنمط البارده مجهول السبب أو يكون 
بسبب الميكويلازما أوداء وحيدات النوى أو اللمفوما أوداء 
الراصات الباردة. ويكون الانحلال هنا من نوع داخل الأوعية: 
والأضداد هي نوع 1811 يقنصها الكبد. 

سريرياً: نوب انحلال مع زرقة نهايات حين التعرض للبرد, 
وقد يتضخم الطحالء ويحدث اليرقان. 

مخبرياً: تشاهد العلامات المخبرية الموجودة في الانحلال 
بالأضداد الدافتة نفسهاء ولكن تراص الكريات الحمر يحدث 
بالبرد» وتظهر اللطاخة تراص الكريات الحمر كما في 
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الشكل )١(‏ تراص الكريات الحمر في أدواء الراصات 


(الشكل؟). كوميس المباشر إيجابي؛ والأضداد من نوع /1ع1. 

المعالجة: تجنب البرد وتدفئة المريض ومعالجة السبيب. 
الكورتيزون واستتصال الطحال غير مجديين ؛ لأن الانحلال 
يكون داخل الأوعية: وهنا يمكن التخلص من الأضداد بفصل 
البلازما. 

وقد تفيدالمعالجة بمثبطاتالمناعة مثل 
عل لمق طمك5مطمه1علزء أو اأعناطدمةواطاء. مع تقل كريات حمر 
مغسولة وتدفئة الدم في أثناء النقل بوساطة جهاز خاص 
ينتقل الدم. 

البيلة البردية الاشتدادية سببها أضداد ثنائية الطور 
تتفعل بالبرد والدفء؛ تحصل في الزهري وبعد خمج 
شيروسي في الأطفال؛ تتراجع تلقائيا؛ ونادراً ما تسبب 
انحلالاً شديداً داخل الأوعية. 

"- فقرالدم الانحلالي المناعي الدوائي المنشأ: 

يسبب البنسلين والسيفالوسيورين الانحلال بآلية 
الالنصاق 67/010185]م3]. إذ تتشكل مستضدات على سطح 
الكرية تحرض أضدادا من نوع 180؛ مما يؤدي إلى إيجابية 
تفاعل كومبس المباشر: ونادرا إلى حالة تفعيل أضداد -37]1 
0 وأضداد المتممة وإيجابية كوميس المباشر 

ويعد ألفا متيل دويا مثالا للأدوية المسببة لأضداد ذاتية 
ومع تفاعل كومبس مباشر إيجابي نمط 180 من دون تفعيل 
متممة؛ ويحدث انحلال سريري أو فقر دم يتراجع تلقائياً 
بإيقاف الدواء المسبب فقط. 

الانحلال بآنية ثلاثية المركب تشبه الأضداد الباردة 
امع فعالية ضد المتممة كما يحدث مثلاً في الكينين؛ 
ومضادات الهيستامين ؛ لكن الراصات الباردة تكون هنا سلبية؛ 
واختبار :©12ع]12205-]10023 سليياً. 


العلاج: إيقاف الدواء المتهم؛ ونادراً ما يحتاج المريض إلى 
نقل دم أو العلاج بالكورتيزون. 

ولكن إيجابية كوميس المباشر من دون انحلال عند مرضصى 
يتناولون ألفا متيل دويا لا تستدعي إيقاف المعالجة. 

ثانياً- فقر الدم بالاحتجاز: فرط الطحالية: 

الطحال مقبرة للكريات الحمر الهرمة:؛ وهو يخلص 
الدوران من الخلايا الغريبة وثلث كتلة الصفضيحات, 
والجراثيم والخلايا السرطانية. وللطحال شأن في المناعة 
وإنتاج الأضداد بوجود اللمفاويات 8 و1 في داخل اللب 
الأبيض. 

وتعدّ كل زيادة في وظائف الطحال فرط نشاط. 

تحدث فرط الطحالية بسبب ارتشاح الخلايا كأدواء النقي 
التكاثرية أو بسبب انسدادات وعائية دورانية كفرط الضغط 
الوريدي البابي أو نتيجة ضخامة مزمنة في الانحلالات 
الدموية كداء تكورالكريات الحمر الوراثي كما في (الشكل"). 

تتحطم الكريات الحمر؛ وتحتجز ضمن اللب الأحمر 
للطحال المتضخم؛ مما يؤدي إلى نقص الحجم الدموي 
الجائل؛ ويحدث فمرالدم ونقص الكريات البيض 
والصفيحات: والعلاج هو استئصال الطحال. 

يستطب استنتصال الطحال حين تزيد الحاجه إلى نقل 
الكريات الحمر, ويتفاقم فقر الدم؛ وحين تكرر الأأخماج بسبب 
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لشكل (") داء تكور الكريات الوراثي 


نقص البيض»ء والنزوف بنقص الصميحات. 

ومن الاستطبابات الأساسية لاستتصال الطحال ضخامة 
الطحال العرطلة والألم الناجم عن ضغط مجاورات الطحال 
في البطن واحتشاء الطحال. 

ثالثاً- فقرالدم الانحلالي نتيجة رض فيزيائي, خلل 
الدسامات: 

-١‏ فقر الدم الانحلالي الرضي: 

تتعرض الكريات الحمر حين المرور ضمن وعاء ضيق أو 
بطانة وعائية ذات سطح غير طبيعي للتجزؤ والانحلال 
وتشكل كريات متقسمة 1[اعء 0ع 11281062160 ,5عالإ501120. 

مخبرياً: يرتفع مقدار 1.21]1؛ وتتجمع الصفيحات 
وتلتصق بالأوعية الصغيرة المعتلة مسببة فرفرية نقص 
الصفيحات الخثرية. ففي التناذر الانحلالي اليوريميائي 
تلتصق الصفيحات مع الفيبرين والترومبين في الأوعية 
الشعرية الكلوية. 

وفي التخثر المنتشر ضمن الأوعية أو متلازمة ما قبل 
الإرجاج تكون الكريات المجزأة أقل وكذلك الانحلال نتيجة 
تبدلات سادة للأوعية أو اعتلال بطاني أخف وطأة من 
متلازمة اعتلال الأوعية الدقيقة )101250878100 

"- الإرجاج وما قبل الإرجاج 512متصداءءع6مم يغ دأكم ستداء»: 

في أثناء تشكل المشيمة والخلايا المنمية على مدى -١5‏ 
١‏ أسبوعا في بدء الحمل تستبدل ببطانة الرحم خلايا 
المشيمة البشروية لتشكل الأوعية الشرينية؛ وتندخل بالعضلة 
الرحمية؛ ويزداد قطر الأوعية في حين تنقص مقاومتها 
للضغط والتيار الدموي المحدث لتكوين الجنين: وعندما 
ينقص الجريان ضمن المشيمة تتفعل آليات مرضية أحياناًء 
وتتحرر عوامل مثل: ()_آ1)51 ع!!!-1:05 وعائلة التيروزين 
كيناز وعامل مضاد لتصنيع الأوعية ©زمءع30]1-20810 بهدف 
منع التداخل مع العوامل البطانية؛ مما ينجم عنه سوء 
عمل البطانة. ينجم عن ذلك زيادة مقوية الأوعيه وتحريض 
التصاق الصفيحات واضطراب نسبة الترومبوكسان 
للبروسناسيكلين. يفعل الترومبين النخثر وترسب الفيبرين 
بالشعريات مع قصور عديد من الأعضاء والأجهزة: وانحلال 
دم بآلية رضية وارتفاع إنزيمات الكبد بسبب نخرة كبدية, 
ونقص الصفيحات. 

الأعراض: هي الوهط,؛ والألم أعلى البطن؛ والغثيان 
والقياء في 865-45/؛ والصداع /650-7١‏ واضطرابيات الرؤية 
بنسبة قليلة؛ فرط الضغط الشرياني 2/85 ولا ترتضع الحرارة. 

مخيريا: تظهر اللطاخة كريات مجزأة 7282062160 كما 
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الشكل (4) كريات مجزاة فى الانحلال باعتلال الأوعية الدقيقة أو 
وجودإدسام صكفن 

في (الشكل 54).؛ وارتفاع الشبكيات و1:1(11؛ ونقص الصفيحات» 
وارتفاع إنزيمات الكبد قد يصل حتى ٠٠١‏ مثل؛ ويعود إلى 
الحد الطبيعي خلال "-ه أيام: وتبقى مقادير 81.5811 ضمن 
الحد الطبيعي. 

المعالجة: سلفات المغنزيوم لضبط الضغط ومنع 
الاختلاجات؛ ونقل مشتقات الدم؛ وإعطاء ديكساميتازون 
٠ملغ‏ مرتين يومياء وأحيانا تبديل البلازما إذا لم يتم 
التحسن بعد 1لا-95 ساعة. 

“- انحلال الدم بآلية اعتلال الأوعية الدقيقة: 

أ- يحدث في الأطفال انحلال الدم ونقص الصفيحات 
وقصور كلوي بعد إسهالات ناجمة عن ذيفانات ترتبط بجدار 
الأمعاء نتيجة عدوى عن طريق الماء أو الطعام وتستهدف 
بطانة أوعية الكبب الكلوية الشعرية. 

العلاج: إعطاء سوائل وضبط الشوارد والضغط الشرياني. 

ب في الكيار(فرفرية نقص الصفيحات الخثارية 117) 
يحدث انحلال دم بآلية ميكانيكية ونقص الصفيحات وحمى 
واضطرابات عصبية وإصابة كلوية. 

وهي متلازمة نادرة: التشخيص المبكر والعلاج المبكر 
أساسيان فيها لإنقاذ المريض. 

ويجب نفي الخباثات كسبب غير الأخماج. 

المعالجة: يحال المريض على الفور إلى مركز متخصص 
بأمراض الدم لإجراء تبديل بلازما بمعدل جلسة يوميا 


وإجمالي 5-4 جلسات. 
تعطى ستيروئيدات ١ملغ/كغ‏ عدة أيام؛ أسبرين هلاملغ 
حين تحسن الصفيحات > 50 ألف. 
والخط الثاني للمعالجة استخدام أدوية مثل كنكرستين 
611 أو استتصال الطحال حين فشل الخط الأول 


5- فقرالدم الانحلالي الرضي نتيجة الدسامات القلبية 
الصنعية: 


مضاعفة كانت تحدث بنسبة ١5-5‏ في بدايه جراحة 
القلب المفنوح في الستينيات إلى أن أصبحت أقل من 1١‏ 
حاليا باستخدام دسامات من نوع: 1/310 216266082 د02 . 

سبب الانحلال تَجِرْؤْ الكريات الحمر بمرورها بتيار عنيف 
خلال الدسام الصنعي أو أي آفة قلبية دسامية حتى دون 
جراحة مع انحلال داخل أوعية معاوض سريرياً مع فروق 
تتعلق بصفات الدسام الصنعي. 


تتعلق تسية الحدوث يحجم الدسام؛ ولاسيما إذا كان أصغر 
مما يجب :و قديم الصنم؛ أو بحسب المادة المستخدمة. 
فالكرية الحمراء تتعرض لضغط ودوران عنيف خلال جسم 
صنعي غريب مع فرق الضفوط ضمن الأجواف القلبية. 

تتظاهر في المريض أعراض الانحلال وفقرالدم أوأعراض 
قصور قلب احنقاني ويرقان ويول غامق مع حدوث تبدل 
بإصفاء القلب دليلا على سوء وظيفة الدسام الجراحي. 

مخبرياً: نقص الهيموغلوبين ووجود خضاب حرفي البول 
والدم وارتفاع الشبكيات وياقي معايير الانحلال مثل وجود 
كريات مجزأة في اللطاخة وانخفاض الهابتوغلويين ونقص 
الحديد ووجوده في البول. 

العلاج: تبدأ من معالجة معيضة للحديد والفولات إلى 
استبدال الدسام بحسب شدة فقر الدم واستجابته: وإضافة 
حاصرات بينا واستعمال إريترويويتين. 


فقرالدم الانحلالي المكتسب السمي 


يؤذي العديد من الأدوية والمواد الكيميائية كريات الدم 
الحمر الطبيعية ويؤدي إلى ففر دم انحلالي؛ وأكثر هذه 
الحالات شيوعاً: 

أولاً- الأدوية المؤكسدة والمواد الكيميائية دونامل أصدلتن<ه: 
كلمعتسعء لدصه 

هناك عوامل كيميائية محددة تمسخ الخضاب تمسحاً 
108 تأكسدياً يؤدي إلى تكون الميتهموغلوبين 
والسلفهموغلوبين وأجسام هايئز على نحو متسلسل في 
الدم. 

تسلك المادة الكيميائية في بعض الحالات سلوك عامل 
مؤكسد: كما أنها تتفاعل مع الأكسجين مؤدية إلى تكون جذور 
حرة أو بيرو كسيدات. وإذا أنتجت هذه الجذورالحرة 
والبيروكسيدات بكميات كبيرة أدت إلى تفعيل النظام المعتمد 
على الغلوناتيون لإزاله السمية؛ مما يؤدي إلى تغيير طبيعة 
الخضاب والإضرار بالتراكيب الخلوية مثل الغشاء الخلوي. 

وبكون الأشخاص الذين لديهم عوز في إنزيم 6650 - أو 
عوزفي عناصر أخرى من نظام إزالة السمية المعتمد على 
الغلوتاتيون - حساسين على نحو خاص لتأثيرات المركبات 
المؤكسدة الحالة للدم. 

وقد تؤدي هذه العوامل إلى أضرار أخرى لا قيمة لها في 
الطرق الاستقلابية التي تحمي الكريات الحمر من أذيات 
التأكسد. وتملك بعض هذه العوامل قدرة كافية للتغلب على 
آليات حماية كريات الدم الحمر الطبيعية الأخرى, ويإمكانها 
أن تسبب - إذا أعطيت بكميات عالية - انحلال الدم عند 
أشخاص أصحاء.؛ وحين وجود قصور كلوي مرافق تظهر منها 
في الدم سويات عالية. 

تختلف شدة فقر الدم الانحلالي الذي تسببه الأدوية 
المؤكسدة. ويالاحظ فمر الدم عادة في أثناء أسبوع حتى 
أسبوعين بعد البدء بالعلاج الدوائي. ويظهر مخيريا 
انخفاض الخضاب مع ارتفاع الشبكيات وزيادة بيليرويين الدم 
ونقص هابنوغلوبين المصل. ويوجد الهيموغلوبين الحر في 
الدم في بعض الحالات وقد تظهر بيلة خضابية أو يلاحظ 
ازرقاق مع ظهور المينتهموغلوبين والسلفهموغلوبين في الدم. 

تتوقف عمليات انحلال الدم خلال 7-١‏ أسابيع بعد إيقاف 
هذه الأدوية المؤذية. 

تضم الموجودات المورفولوجية المميزة لفقر الدم الانحلالي 


ىم 


أصف ديوب 


المسبب بالأدوية المؤكسدة والمواد الكيميائية ما يلي: 

-١‏ أجسام هاينز (تظهر بشكل بقع زرق لامعة منفصلة 
خلال نوبات الانحلال) (الشكل ١-أ).‏ 

"-الخلايا الممضوضة 1اءء )1ط: (تبدو واضحة في لطاخهة 
دم منوالية) وهي كريات حمر تبدو وكأنها عضت من إحدى 
جهاتها بشكل نصف دائري (الشكل ١‏ - ب). 

- خاذيا نفطية 15اء© :©)115ط: وهي كريات حمر لها شكل 
نصف شبحي تبدو وكأن الهيموغلوبين قد انتقل إلى إحدى 
جهتي الخلية تاركاً الجهة الأخرى فارغة (الشكل ١‏ - ج). 
وكأن الخلية تحوي تجويفا كبيرا. 

تحوي كريات الدم الحمر كميه كبيرة من الهيموغلوبين 
المعزولة عن الغشاء الخلوي مما يكون الغشاء الخلوي معها 
خالياً من أي هيموغلوبين. وتظهرالاً جسام النصف شبحية 
فقط عندما تنشط عملية الانحلال الدموي؛ فهي على 
الأرجح تشير إلى درجة شديدة من وجود أذية تأكسدية على 
نحو خاص. 

تظهر هذه التبدلات المورفولوجية نتيجة سيطرة التأكسد 
على الهيموغلوبين. 

ومع أن علاج اتحلال الدم غير المناعى المسبب بالأدوية هو 
علاج داعم إلى درجة كبيرة فإن الاريترويويتين قد استخدم 
في الحالات التي استجابت لتكوين الكريات الحمر ولاسيما 
في فقر الدم الانحلالي المشاهد عند مرضى التهاب الكبد © 
المعالجين بال ريبا فيرين. 

التعرض للأرسين 15ا05م<© ©126أ3255: 

الأرسين (85113) هو الشكل الأكثرسمية من الزرنيخ: وهو 
غازعديم اللون غير مهيج سام بدرجه كبيرة؛ ينجم عن طريق 
تفاعل الماء على سطح الأرسنيد 81560106 المعدتي. يحدث 
التسمم بالأرسين غالبا مع استخدام الأحماض في التكرير 
أو الاستخلاص: أو حين التعامل مع المعادن الخام الأخرى 
التي تحوي الزرنيخ بصفة شائبة. وقد تعرض العمليات 
الصناعية - مثل طلي الزنك واللحام وطلي الرصاص وخرط 
المعادن- العمال لهذا الغازالضار. 

يستخدم الأرسين أيضاً في صناعة الترانزستور لتثبيت 
السيليكون؛ وعندما يرشح من الأسطوانات التي تنقّل الغاز 
يمكن أن يؤدي إلى حدوث انسمام طارئ. تبدأ أعراض 
الانسمام بالظهور بعد ساعتين حنى 4" ساعة من التعرض 
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الشكل )١(‏ أ- أجسام هاينز: ب خلايا معضوضة ج- خلايا نفطية 


وتشمل: الألم اليطني والغثيان والقياء والبول الأحمر الأدكن 
واليرقان وفقرالدم وارتفاع شبكيات الدم وارتفاع عدد الكريات 
البيض مع ظهورالعلامات الأخرى لفقر الدم الانحلالي 
الحاد - وجود الهيموغلوبين في الدم وحدوث بيلة 
الهيموغلوبين - وتكون نتائج اختبار 110نا3001810 سلبيه. 
قد تصل نسبة الوفيات إلى١٠2.‏ لاتزال آلية أذية الكريات 
الحمر غير معروفة بالتأكيد. 

العلاج الأمثل للانسمام الحاد هو تبديل الدم ع603208)ز6 
7 وذلك للتخلص من الكريات الحمر الحاوية على 
الزرنيخ ولإعادة سويات الهيموغلوبين في الدم إلى الحدود 
الطبيعية. 
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سمية النحاس 107111 «عممء: 

لوحظ حدوث نويات انحلال دم بسيب النحاس عند 
أشخاص تعرضوا لكميات سمية من سلفات النحاس؛ وفضلاً 
عن ذلك قد يؤدي النحاس إلى نوبات اتحلالية بعد التحال 
الدموي؛ وذلك بسبب أنابيب التوصيل الحاوية على شوائب 
من النحاس مما يؤدي إلى ازدياد سويات هذا المعدن في سائل 
التحال. 

حين يدخل النحاس اللاعضوي إلى الدم بكميات كبيرة 
يتراكم القسم الأعظم منه في الكريات الحمر مما قد يؤدي 
إلى أذية غشائها الخلوي وتسريع عملية أكسدة الخضاب 
وتثبيط أنزيمات البنتوز فوسفات والطرق الحالة للسكر. 
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تؤدي عملية تحرر التحاس اللاعضوي في الدوران إلى 
حدوث ففردم انحلالي في داء وبلسون (تنكس كبدي عدسي)» 
يتميز هذا المرض الوراثي بميل كبير إلى تراكم النحاس مدى 
الحياة. سببه عوز في البروتين الناقل للنحاس 
(سيرولويلاسمين)؛ ويكون عرضياً عادة في سن المراهقة أو 
في بداية العشرينات. 

وحين يصل تركيز النحاس في الكبد والجهاز العصبي 
إلى سويات سميهة يظهر فمر دم انحلالي مع بدء مرحلة 
مبكرة من داء ويلسون:ء وقد يكون الانحلال المظهر الأول لهذا 
الاضطراب وقد يترافق مع انكسار المعاوضة الكبدية. تكون 
توبات انحلال الدم في داء ويلسون عابرة عادة ومحددة 
لنفسها وقد تكون شديدة ومعاودة؛ وعندما تحدث مع انكسار 
المعاوضة الكبدية يحدث الموت بسبب القصور الكبدي. 

إن سبب حدوث انحلال الدم في داء ويلسون غير معروف 
بعد وتهدر نسبة حدوثه بنحو /25١0-١‏ 

ويتطلب علاج هذه المضاعفة تبديل البلازما. 

سمية الرصاص 2021107 16»20: 

ترتبط عوامل الخطر للسمية بالرصاص بالمخاطر المهنية 
فى البالغين وبالتعرض البيئي في الأطفال. تتضمن المخاطر 
المهنية: صناعة المدخرات (البطاريات): والدهان والصباغات 
والمناجم وصهر المعادن وسبكها ؛ والطريق الأولي لامتصاصه 
هو الاسننشاق. 

يحدث التعرض البيئي في الأطفال عن طريق ابتلاع 
الرصاص من السيراميك والدهان والبنزين؛ والماء (من أنيوب 
مصنوع من الرصاص). أو وجود والدين يعملان في بيئه ذات 
نسبة مرتفعة من الرصاص. وقد سُجل حديثا التسمم 
بالرصاص الناجم عن الأعشاب في آسيا. 

تحدث الحالات الحادة للتسمم بالرصاص حين يدخل 
الرصاص مصادفة مع الأطعمة والأشربة. يؤدي مثل هذا 
التسمم الحاد إلى اعتلال دماغي (صداع: وتشوشء؛ وذهول أو 
خدر. وغيبوبة) إضافة إلى مغص بطني وارتفاع ضغط الدم 
وققر دم انحلا لي. 

يؤدي التعرض المزمن إلى ظهور أعراض عصبية ومعدية 
معوية وتناسلية ودموية. وتظهر اللطاخة المحيطية ترقطاً 
خشنا واسعا في الكريات الحمر مع ارتفاع الشبكيات: ويكون 
شكل الكريات الحمر غير مميز. 

يشخص انحلال الدم الناجم عن الرصاص من القصة 
السريريه للتعرض؛ والموجودات السريرية وظهور خط 
كبريتيد الرصاص على اللثة:؛ والترقط المعد الخشن 
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للكريات الحمر. ويؤكد التشخيص بقياس مستويات 
الرصاص في الدم والبول. 

لا يعرف بالتأكيد سبب انحلال الدم في التسمم الحاد 
بالرصاص؛ لكن من المثير للاهتمام أن الترقط القعد المشاهد 
في هذه الحالة مشابه للترقط الذي يوجد في العوزالوراثي 
لإنزيم بريميدين نوكليوتيداز55(1. 

الماء: 

هناك تقارير عن حدوث انحاذل دم تال لحقن الماء المتعمد 
أو سوائل أخرى منخفضة الضغط. ولوحظ حدوث بيلة 
خضابية وقصور كلوي والموت حين استخدام الماء المقطر في 
الغسيل في أثناء إجراء استئصال الموثة عن طريق الإحليل. 
يبدو واضحا أن الماء يدخل مجرى الدم عن طريق الأوعية 
الدموية واللمفاوية التي تكون مفتوحة في أثناء العملية. 
كما لوحظ حدوث انحلال دموي عند الناجين من الغرق في 
الماء العذب. 

إن دخول أكثر من ” لثرات من الماء إلى الدوران يؤدي إلى 
وجود الهموغلوبين الحر في الدم 167081051067014 وبيلة 
خضابية ننيجة انحلال الدم التناضحي. 

ثانياً- انحلال الدم بالسموم 

عضات المناكب 5ع)زط 1067م5: 

تسيب عضات بعض أنواع العناكب آفات نخرية شديدة 
50 ه060201: ترافقها أحيانا فقّر دم انحلالي أو 
التخثر المنتشر ضمن الأوعية (210) أو قصور كلوي. 

العناكب المسؤولة عن هذه الحالة في أمريكا الجنوبية وفي 
الجزء الغربي من الولايات المتحدة الأمريكية هي عنكبوت 
العصلاء المتوحدة 2601053 1.0<0506[165: وسلالات أخرى من 
العصلاء. أما في الولايات الشمالية الغريية فالعناكب 
المسؤولة هي من نوع هويو 1000) 15أ28125 1686723113 . 

تتطور عضة العصلاء 100506165 - الني تكون غير مؤلمة 
في البداية - إلى آفة نخرية وذمية مؤلمة وقد تتطور إلى 
عملية مواتية (غنغرينة) واسعة بطيئة الشفاء. 

وتحدث لدى العديد من المرضى تظاهرات سريرية بما 
فيها فقر الدم الانحلالي ضمن الأوعية بمدة ساعات إلى 
خمسة أيام تالية. 

تتميز الآفه بالبيلة الخضابية وفقر الدم الشديد؛ إضافة 
إلى ارتفاع الكريات البيض والكريات المكورة في الدم: ولوحظ 
نقص الصفيحات المرافق لد 210. 

تغلف الكريات الحمر في بعض الحالات بالمتممة ويكون 
اختبارأضداد الغلوبولين إيجابياً. 


غالباً ما تتراجع العملية الانحلالية تلقائياً خلال أسبوع 
واحد؛ ولكن تحدث أحياناً ارتكاسات شديدة مع قصور كلوي 
ووقاة. 

وقد أصبحت إمراضية هذه المتلازمة مفهومة: يهاجم السم 
أوليا البطانة الوعائية ثم يُمَعْل المحببات للالتصاق وتفريغ 
محتويات حبيباتها. ووجود المحببات ضروري لحدوث العملية 
النخرية. يسبب سم العنكبوت أيضاً انحلال دم داخل الأوعية 
متواسطأ بالمتممة؛ يرافقه شطر الغليكوفورين لغشاء الكرية 
الحمراء. 

تحدث هذه الحوادث لأن سم العصلاء يحتوي على فعالية 
حالة للسفنغوميليناز التي تفعل الميتالوبروتيناز المرتبط 


بالغشاء. 

العلاج داعم إلى حد كبير. وتم إنتاج ذيفان مضاد لسم 
العصلاءء ولكنه غير متوافر تجارياً. 

عضات الأفعى عأ)لط [522: 


تعد عضات الأفعى مشكلة صحية ذات أهمية في كل العالم 
ولاسيما في أجزاء من آسيا حيث يموت الآلاف من الناس 
سنوياً بسبب هذه العضات. 

يتفاوت تركيب سم الأفعى على نحو مهم بين السلالات 
وفي السلالات نفسها باختلاف المواقع الجغرافية المختلفضة 
التي تعيش فيها وفي الأفعى نفسها في فترات مختلفة من 
السنة. 

تحتوي معظم السموم مزيجاً من مكونات فعالة. وتتضمن 
المشكلات الناجمة عن سموم الأفعى سمية عصبية وسمية 
عضلية وقصورا كلويا ووذمة والنزف العائد إلى تفعيل 
بروتينات التخثر وانحلال الدم داخل الأوعية الذي يرى تالياً 
لأكثر الأفاعي سمية بما فيها الكويراء وأفعى الملك البنية 
الأسترالية» وأفعى قشر المنشار التونسية (حية السجادة)» 
والأفعى الملخشخشة في الولايات المتحدة؛ وأفعى الهويو, 
والحنفش الروسيلي 20556111 1020013 التي تشاهد في الهند 
ويعية آسيا. 


إن أكثر المعلومات حول الفيزيولوجية المرضية للسموم 
تأتي من الدراسات على أفعى ال [اء55نا؟1 في آسيا. 

قد تكون التظاهرات السريرية لانحلال الدم داخل الأوعية 
من عضات الأفعى حادة أو خاطفة؛ يرافقها العديد من 
الموجودات المخبرية والسريرية أو قد تتأخر التأثيرات ساعات 
إلى أيام. 

تحدث البيله الخضابية ويظهر الهموغلويين الحر في الدم 
8+ وتتفاوت سميتها بحسب درجة التسمم 
وسلالات الأفاعي. يعتقد أن المكون الرئيسي المسؤول عن 
الانحلال هو الفوسفوليباز 42 الذي يمتلك سمية مباشرة 
للعديد من النسج تتضمن غشاء الكرية الحمراء. ولأفعى 
الهويو(أفعى الحفر) خواص سمية إضافية كتفعيل المتممة 
وتشطير 0155© و01259) فى غشاء الكرية الحمراء مما يعرض 
الكريات الحمر للانحلال المحرض بالمتممة. 

عضات التحل دع 20زاد ©56: 

يعد نحل العسل الإفريقي 116111163 415 مشكلة في 
البرازيل منن نحو 1١٠‏ سنهة. وهى تظهر في أماكن بعيدة كما 
في الشمال الغربى للولايات المتحدة. هذه النحلات عدوانية 
وهجماتها واسعة. وتأثيرات لسعة النحل قد تكون مباشرة أو 
متأخرة؛ ترتبط الارتكاسات المباشرة بالنأق؛ أما الارتكاسات 
المتأآخرة فتظهر يعد "4-١7‏ ساعة لاحقة بعلامات الانحلال 
الدمويء و1010 ونقص الصفيحات والانحلال العضلي 
واضطراب وظيفة الكبد والفشل الكلوي. 

ترتبط التأثيرات المتأخرة بدرجة التسمم» ويعتقد أن 
المشاكل تحدث في البالغين بعد 560-٠٠١‏ لسعة في حين أن 
00-6 لسعة يمكن أن تسبب المشاكل في الأطفال. 

يحتوي السم على ال 70110108 والفوسفوليباز اللذين 
يخريان معاً غشاء الكرية الحمراء ويسببان انحلالاً دموياً. 
وتبدو الارتكاسات الانحلالية الدموية التالية للسع النحل 
نادرة. ويعد القصور الكلوي مشكلة أكثر أهمية من انحلال 
الدم. 


فقر الدم المرافق للأمراض المزمنة 


يقصد بهذا الاصطلاح فقرالدم الحادث في معظم 
الأمراض المزمنة ((4001) عكمء015 عتممعطء 01 7012عم3 الحي 
تشمل السرطانات والأخماج والالتهابات؛ إذ تكون الأعراض 
والعلامات المرافقة لفقر الدم فيها متشابهة. 

المظاهر السريرية: 

لما كان فقر الدم خفيفاً في هذه الحالات فإن معظم 
مظاهره السريرية تكون مختبئة تحت الأعراض السريرية 
للآفة الأصلية؛ ولاسيما في نزلاء المستشفيات. 

أ- يتطور فقر الدم الذي يرافق السرطان مع تطور الآفه 
الخبيثة بقطع النظر عن ارتشاح نقي العظم أو عدم ارتشاحه؛ 
ونتيجة للتطور التدريجي لفقر الدم هذا فإنه لا يلاحظ 
بوضوح إلا بعد حدوث أعراض السرطان على نحو صريح 
متقدم؛ إذ إن التعب والشحوب يحدثان دائما في الأمراض 
الخبيثة سواء حين وجود فمر الدم أم عدم وجوده؛ ويصعب 
لذلك معرفة ظهور هذه الأعراض والعلامات؛ أهي نتيجة 
الإصابة بالآفة الخبيثه أم نتيجه فقر الدم. 

أما حين حدوث نزف همضمي تال لآفة خبيثه أو حين 
ارتشاح نقي العظم بالخلايا الخبيثة؛ فيكون فقر الدم 
شديدا!؛ وأعراضه أسرع حدوثآ وظهورا. 

ب- والمرضى المصابون بالأخماج المزمنة مثل التهاب شغاف 
القلب الخمجي أو السل أو التهاب العظم والنقي أو الأخماج 
المقيحة يتطور فقر الدم فيهم خلال شهر واحد؛ ولا يحدث 
فقردم في المصابين بالأخماج الجرثومية المحدودة أو الأخماج 
الفيروسية العارضة. 

ج أماالحالاتالالتهابية مث لأمراضص 
الكولاجين مء001138 والتهاب المفاصل الرثياني 
(الرموماتويدي) أوداء كرون؛ فيصاحبها دائماً فقردم بسيط. 

الموجودات المخبرية: 

يكون فقر الدم الحادث سوي الحجم سوي الصباغ؛ ولكنه 
قد يكون صغير الحجم 8١0(‏ >1007) وناقص الصباغ في 
الالتهاباتالمزمنة الشديدة. أما خضاب الدم فيراوح بين /غ/ 
٠٠مل‏ وذااغ/١٠٠ملء‏ وقد يصل في حالات الالتهابات 
الطويلة الأمد والشديدة عند طريحي الفراش حتى اغ/ 
٠ثمل.‏ 

لا يزداد عدد الشيكيات, أما عدد الكرياتالبيض 
والصفيحات؛ فيكون طبيعياً أو مزداداء وعيار حديد المصل 


حسان مؤذن 


يكون دائماً ناقصاً على نحو ملحوظ مع انخفاض السعة 
الرابيطة للحديد منمء2051] انخفاضاً واضحا؛ مما يؤدي 
إلى انخفاض بسيط في نسبة الإشباع؛ وقد تكون هذه النسبة 
طبيعية. أما مخازن الحديد سواء الموجودة في نقي العظم 
أم الموجودة في الكبد: وعيار فريتين 16,1010 المصل فتكون 
جميعها طبيعية أو مزدادة. 

تبقى خلايا نقي العظم طبيعية تماما؛ وتكون نسبة /01 
5 طبيعية أو منخفضة قليلاً مؤكدة فشل إعاضة نقي العظم 
لفقر الدم الحادث. 

ويلاحظ نقص واضح في تركيز ألبومين 012:نا310 المصل 
وزيادة في تركيز البروتوبورفيرين 7ذآلانام:501080م الحر 
الناجم عن انحلال الخلايا الحمر؛ أما عمر الخلايا الحمر 
المقاس بوساطة الكروم الموسوم للخضاب؛ فيكون دائما ناقصاً 
ممايدل على انحلال الخلايا الحمر انحلالاً بسيطأ. 

وبروتينات البلازما تشاهد فيها زيادة واضحة في 
البروتينات الالتهابية: 


متعاممم علاأاعوع © 


** متعامءم-خ لنهالاصة. 


معو مم عطق 


** متصمكةامماتمع. 

* مزطماعم:مقط. 

* المتمه 03. 

الآلية الإمراضية: 

تزداد البروتينات الالتهابية المذكورة آنفا زيادة كبيرة؛ وتظل 
مرتفعة مادام سبب الالتهاب موجودا؛ وذلك على حساب 
صناعة الألبومين والترانسفرين اللذين يقل تركيزهما في 
الدم؛ ويتم إنشاء هذه البروتينات الالتهابية في الخلايا 
الكبدية ويمكن تقدير شدة الالتهاب الحاصل من شدة ارتفاع 
تلك البروتينات؛ والعكس صحيح ؛ أي يمكن تقدير شفاء الآفة 
الأصلية بانخفاض كمية تلك البروتينات الالتهابية. 

ومن المعروف أيضا أن لل «نكاناء1016,1 (وسيط التهابي ذو 
وزن جزيئي منخفض) الذي تصنعه الكريات البيض شأناً 
رئيساً في الآلية الإمراضية لفقر الدم المصاحب للأمراض 
المزمنة؛ لأن له شأناً رئيسياً في اضطراب استقلاب الحديد 
الحادث في تلك الأمراض . 

تعد البلاعم الموجودة في الجهاز الشبكي البطاني المنظم 


الرئيس لحركية الحديد واستقلابه ؛ إذ إن الحديد المستخلص 
من الكريات الحمرالمنتهي عمرها يحفظ؛ ويخزن, ولا يطلق 
مباشرة في البلازما؛ مما يؤدي إلى نقص حديد المصل. 
والآلية التي تؤدي إلى خزن الحديد في البلاعم وعدم إطلاقه 
في البلازما آلية غير مفهومة تماما. 

واللاكنوفرين 1300161212 هو بروتين مرتبط بالحديد 
موجود في الحليب وفي أغلب المفرزات الجسدية؛ وتركيزه 
في البلازما قليل وهو يصنع ويخزن في حبيبات نوعية داخل 
الخلايا البيض المعتدلة ([2.21.2)» ويطلق في أثناء البلعمة 
إذ يوجد بتراكيز كبيرة في موقع الالنهاب. ويبدو أن إغراز 
اللاكتوفرين من الكريات البيض ينجم عن الننبيه 
بالإننرلوكين 0كاناء1016]!1 الذي يصنع؛ ويفرز من خلايا 
وحيدات النوى والبلاعم. ومعالتشابهالكبيربين 
اللاكتوفرين والترانسفريين؛ فهما مختلفان مناعياً وتركيباًء 
ويتميز اللاكتوفرين بأنه أكثر ارتباطا بالحديد كما أنه لا 
يعبر إلى مولدات الخلايا الحمرء ولا يسبب نقص امتصاص 
الحديد في الجهاز الهضمي. 

لذا فالننيجة تكون على نحو عام نقص حديد الدم ننيجة 
انزياح الحديد باتجاه المخازن وانخفاض تزويد مكونات 
الخلايا الحمر الموجودة في نمى العظم بالحديد الكافضي. 

وقد لوحظ عدم وجود علاقةه واضحهة بين شدة فقر الدم 
وتركيز )ع مم تابه في الدم كما هو معروف في بعض 
حالات فقرالدم. 

ويكون منحنى ألفة الأكسجين بالخضاب «معع/إه 16آ 
لانم ناقصاً أو متجهاً نحواليمين؛ مما يعكس عدم 
الاستجابة لفقر الدم الحادث أو لنقص الأكسجة الدموية. 

ونتيجة هذه الآلية المرضية فإن عمر الخلية الحمراء لا 
يتجاوز سبعين يوما في حالات فقر الدم التالي للأمراض 
المزمنة (مقارنة ب 1٠١‏ يوماً في الأشخاص الطبيعيين) كما 
أن هناك فشلاً واضحاً في زيادة قدرة إنتاج الخلايا الحمر 
في نقى العظم لمعاوضة نقص مدة حياة الخلايا الحمر 
الحاصل؛ ويعود هذا إلى: 

-١‏ عدم كفاية التزويد بالحديد في عملية صنع الخلايا 
الحمر. 


"- عدم كفاية الإركرويويتس 01)192م20الرء. 

*- عدم قدرة نقي العظم على الاستجابة للتتبيه بوساطة 
الآريمروبيدين. 

وهناك آليات وأسباب أخرى لفقر الدم في الأمراض 
المزمنة. فقد يحدث فقر دم اتحلالي مناعي المنشأ نتيجة 
إنتاج أضداد للخلايا الحمر في بعض الأمراض الجهازية 
(أمراض الأنسجة الضامة)؛ ولاسيما في المصابين بالذئبة 
الحمامية المجموعية (5.1..85) أو بعض الأخماج أو الأورام 
(ولاسيما الأورام التي تصيب الجهازاللمفاوي: داء هود جكن 
وابيضاض الدم اللمفاوي المزمن). 

كما أن هناك فقردمانحلالياً وهائىيالمنشأ 
/41م70107038810: فقد يحدت انحلال داخل الأوعية في 
بعض حالات الانتشارات الخبيثة للكارسينوما الغدية 
82 ولوحظ أحياناً تشكل أضداد ذاتية 
015 ضد الخلايا الجذعيه 15اء»0 5)670 في نقي 
العظم مسببة فقر دم شديدا. 

التدبير: 

يجب تقصي فقر الدم الحادث في المصايين بالأمراض 
المزمنة جيدا لاستبعاد آفات العوز الغذائي (نقص شيتامين 
2 ونقص الحديد ونقص حمض الفوليك ونقص ذشيتامين 
6) التي يمكن تصحيحها. وكذلك استبعاد الآفات الكبدية 
والكلوية وقصور الغدة الدرقية. مع العلم أن المريض المصاب 
بالأمراض المزمنة يتحمل فقر الدم (حتى مستوى خضاب 
م ممل) على نحو جيد من دون معاوضات وظيفية؛ 
ولاسيما أن حركة المرضى المصابين بهذه الأمراض تكون 
محدودة؛ كما أن هناك علاقة بين شدة الالتهاب وشدة فقفر 
الدم. لذا فإن نقل الكريات الدم الحمر المركزة يكون ضرورياً 
فقط حين يصبح فقر الدم عرضياً وعلى نحو واضح؛ لأن 
معالجة الالتهاب أو الخمج الأصلي معالجة فعالة تقود إلى 
شفاء الآفة وشفاء فقر الدم المصاحبء كما أن فقر الدم في 
حالات السرطان تختفي تماماً حين شفاء السرطان. 

ومعالجة فقر الدم المصاحب للأمراض المرزمنة بالحديد 
وحمض الفوليك وفينامين 812 غير فعالة» ويجب تجنبها . 


لام 


أمراض الكريات البيض 


© فيزيولوجيا الكريات البيض 
© آفات الكريات البيض الحميدة 
ا ابيضاضات الدم الحادة 
#« ابيضاضات الدم المزمنة 
# اضطرابات النقي التكائثرية 
* تليف النقي مجهول السبب 
* خلل تنسج النقي 
* داء الكريات الحمر الحقيقية 
* كثرة صفيحات الدم الأساسي 
© الاضطرابات اللمفية التكائرية 
© اعتلالات الغلويولينات المناعية وحيدة النسيلة أو حثل الخلايا البلازمية 


فيزيولوجيا الكريات البيض 


الكريات البيض هي أحد أهم مكونات الخلايا الدموية, 
تتكون من سلسلة المحبيات واللمفاويات والوحيدات. 
وظيفتها حماية الجسم وصيانته والدفاع عنه. إن المنشأ 
الوحيد للمحببات والوحيدات بعد الولادة هو النقي العظمي 
230197 5006 أما اللمفاويات فينشأ قليل منها من النقي 
في حين ينشأ القسم الأعظم من خارج النقى كالعقد 
اللمفاوية والطحال والسبيل المعدي المعوي. ينتج الجسم 
نحو 70,600-70,..60 كرية بيضاء محببة يومياء وتبقى 
الخلايا الفتية في نقي العظام مدة 0-4 أيام وهي فترة النضجح 
تمربعدها الخلايا الناضجة إلى الدم المحيطي. يحوي النقّي 
من الكريات الناضجة عددا أكبر بمرات عديدة مما يجري 
في الدم المحيطي. يبلغ عدد الكريات البيض: -4,٠6٠١‏ 
مم" في الكهول؛ ٠0‏ 17,000-4١/مم"‏ في الأطفال. 

سلسلةالمحببات والوحينات 200 1ا(3ء0اناصومدع 
ألدء5 21020(]1: 

هناك عدة عوامل تنظم تحول طلائع الخلايا الدموية 
إلى خلايا نوعية ذات وظيفة محددة, منها عوامل النمو 
07 ط]الا0مع والإننرلوكين 55ل آناء12]611 والبيئة المحيطه. 
تنمايز طلائع الخلايا إلى خلايا السلسلة المحبية والوحيدة: 
كما أنها تنمووتتكاثر بفضل تلك العوامل؛ ثم تتمايز معطية 
الشكل النهائي للمحببات والوحيدات. تحدث عملية التمايز 
والنضج في نقي العظم حيث تتشكل العدلات والحمضات 
والأسسات والوحيدات. 

يبدأ تمايز السلسلة المحببة وتكاثرها بالأرومات النقوية 
761001351 الني تشكل /١‏ من جملة خلايا النضي المنواة 
وتستمر ١١‏ ساعة:؛ ثم تليها مرحلة الخلايا السليفة 
عالا5010/610م الني تشكل "7/7 وتستمر 574 ساعة. يلي ذلك 
مرحلة النقيات عالا©70[/610 وتشكل :/2١5‏ وتعيش ”7-: أيام: ثم 
تأتي مرحلة الخليفات عالإ100ء/(716)817 التي تنقسم عدة 
انقسامات وتتحول إلى الشكل النهائي من المحيبات. 

تشكل الخليفات 245 من خلايا النقي المنواة: والشكل 
الشريطي المأطور ه”/؛ في حين تشكل الأشكال الناضجة من 
العدلات المفصصة ./٠١‏ 

تحناج العدلات إلى ٠١-7‏ أيام كي تنضج وتتميز في النقي» 
في حين تحناج الحمضات إلى يومين ونصف اليوم: وتحناج 
الأسسات إلى ١١‏ ساعة. 


امين سليمان 


تتحرر المحببات في النقي بآليات معقدة؛ وتنطلق إلى 
أشباه الجيوب الدموية في النقي؛ حيث تشكل جدرانها 
الحاجز التشريحي على نحو طبيعي:؛ وهنا تكتسب بعض 
الخصائص كصفر الحجم وصغر النسبة النووية الهيولية. 
ثم تدفع المطاوعة والحركيه بها إلى الهجرة تحوالدم 
المحيطي. 

وفي الدم المحيطي مجموعتنان من الخلاياء» مجموعة 
الخلايا اللاطئة 712181030108 الني تلتصق بجدران الأوعية: 
ومجموعة الخلايا الجائلة 12)188نا0:أه في الدم؛ إضافة إلى 
وجود بعض الخلايا المحببة في الطحال. 

توجد الخلايا المحببة في الدم المحيطي على نحو عابر 
ريثما تصل إلى موقع الهدف في الأنسجة حيث تقوم بوظيفة 
البلعمة 10515/ا01280» وتسمى هذه الحركة من الدم المحيطي 
إلى الأنسجة عملية الاتسلال 15أو606م018. 

خصائص السلسلة المحببة ومميزاتها: 

-١‏ الأرومات النقوية ]6105125ئإ12: هي الخلية الأولى من 
الطلائع النقوية الممكن تمييزها شكلياًء قطرها 18-٠١‏ مكروناً 
([]) ؛ تحنوي نواتها على كروماتين شبكي ناعم وعدة نويات 
(0-1) قليله الإصطباغ: هيولاها قليلة أسسة اللون ولا 
نحتوي حبيبات. 

"- السليفات النقوية ©)(7012(10م: هي الخلية الثانية 
في النضج بعد الأرومة النقوية وهي أكبر منهاء هيولاها أغزر 
وتحتوي على حبيبات تأخذن اللون الحمضي الأحمرالزهري, 
قطرها ١-١4‏ [). مع نسيه نووية هيولية أصغرء تحتوي التواة 
نوية أو أكثر مع كروماتين ناعم ولكنه مكثف. 

"- الثقيات 203610316: تشكل المرحله الثالثة من النضج: 
ويصبح مظهرها قابلاً للتمييز من الناحية الشكلية على 
مسنوى الهيولى والنواة» وبالتالي يصبح بالإمكان تحديد 
العدلة والأسسة والحمضة. قطرها ؟١-18[))»‏ تستمرالنسبة 
النووية الهيولية بالتناقص؛ في حين تأخذ النواة شكلاً 
بيضوياً وتختفي النويات ويصبح الكروماتين متكتلا . 

4- الخليفات 12121117:10316: تشكل مرحلة النضجح 
الرابعة للسلسلة المحيبة: يعد مظهر النواة مميزا لها إذ تأخن 
شكل الكلية أو حبة الفاصولياء وتستمر بالتطاول مع استمرار 
النضج لتعطي الشكل المأطورأو الشريطي. يصبح الكروماتين 
أكثرتكتلاً» في حين تكون الحبيبات الهيولية أكثر أخذا للون 


تلن اللمفاويات البائية 
اللمفاويات المعالجة في لقي العظم 
ماده [ه 8 

الك رك للد 0 لات د 


الشكل )١(‏ مخطط يظهر تطور الخلايا الدمويه ونضجها 

وأكثر تميزا (الشكل .)١‏ 

سلسلة البلاعم - وحيدات 2227001286 -252020[:)16 
515 

يشكل جهاز البلاعم - الوحيدات أو الكريات البيض غير 
المحببة وتتضمن البلاعم 5عع128م722010 والوحيدات 
5 ولها أسماء متعددة يحسب العضو أو الجهاز 
الذي توجد فيه. فتوجد الناسجات 5عالا15]010! في الأنسجة 
الضامة:؛ وخلايا كويفر [إع0 :11010116 في أشياه الجيوب 
الكبدية؛ وكاسرات العظم 05)600135]5 في العظم, والخلذيا 
الدبقيه الصغيرة [اع0 [7112708113 في الجهاز العصبي...إلخ. 
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تتمادى هذه الخلايا مع الخلايا الشبكية في الطحال والتوتة 
والنسيج اللمفاوي مشكلة الجهازالشبكي البطاني 
(1885) ممعاولزد لدتاعطه0مع10ناءن)ع: أو جهاز البلاعم - وحيدات 
النواة 5]670لإ5 عالإع1232806م 72020171011621. فكل هذه الخلايا 
بالعات ثابتة» في حين أن العدلات هي البالعات العظمى 
الجائلة في الدم المحيطي. 

تتشكل هذه الخلايا كخلايا السلسلة المحببة من الطلائع 
الموجودة في العظم ثم تتحول إلى الشكل النهائي الناضج 
بفضل حاثات النمو. 

الوظيفة الأساسية لهذه الخلايا هي البلعمة؛ ولها شأن 
مهم في دفاع الجسم ضد الخلاذيا الورمية من خلال المناعة 
الخلوية. 

تنقسم هذه الخلايا (7-7) انقسامات في النقي حيث 
تعيش يومين حنى يومين ونصف اليوم ثم تندفع إلى الدوران 
المحيطي خلال 14-١7‏ ساعة. نسبة الخلايا الجائلة إلى 
اللاطئة :*,5/١‏ وهي تعيش أشهرا إلى سنوات. 

تصنيف الكريات البيض ونسبها في الدم المحيطي: 
(الجدول .)١‏ 


خ مر سدس 
لك ال 
كتحت حك الاك 
سدسم ل ١‏ 


-١‏ عديدات النوى (المحببات): 

تقسم عديدات النوى في الدم المحيطي إلى قسمين؛ 
القسم الجائل: يمثله تعداد الكرياتالبيض في الدم 
المحيطي. والقسم الملتصق بجدارالأوعية الدموية وهو الجزء 
الاحتياطي من الكريات البيض (الشكل .)١‏ 

العمرالنصضي في الدوران: ٠١-1‏ ساعات, أي أقل من يوم: 
وتمربعد ذلك إلى النسج المختلفة في الجسم لتستقر وليزداد 
عمرها الوسطي حنى عدة أيام؛ أو تلقى مصيرها بعملية 
الدفاع عن الجسم بمهاجمة المستضد أو أن تبتلعها البلاعم 
في مكانها أوفي العقد البلغمية؛ كما أن عملية البلعمة التي 
تقوم بها الخلايا وحيدة النواة في الطحال قد تكون الطريق 


الشكل (1) يظهر الكريات البيض المختلفة في اللطاخة المحيطية 


البديل للتخلص من المحببات. ويمكن أن تطرح المحببات مع 
مفرزات الجسم المختلفة كالبول والبراز واللعاب. 

يُْقِيّم تنسج السلسلة الحمراء بوساطة الشبكيات:؛ في حين 
يقيّم تنسج السلسلة البيضاء ببزل النقي أو بخزعة العظم: 
حيث تشكل 7١-5٠‏ من مجموع الخلايا. تنمص الفوسفاتاز 
القلوية داخل الكريات البيض في الابيضاض النقوي .1/1© 
و1114( و131١‏ و1115 في حين ترتفع في حالات عديدة. 

>"- العدلات: 

خلايا بلعمية مهاجرة؛ تشكل /7١-+*٠‏ من مجموع الكريات 
البيض تنجدب إلى مكان الغزو الجرثومي والأنسجة المتنخرة 


الشعن رب يعتهن كاري العرماء العدلة 


بفعل عوامل الجذب الكيميائي وتنحل الحبيبات لتطلق 
العوامل القاتئلة للجرائثيم»: متضمنة إنزيم الليرزوزيم 
1502/1 والهيدرولازالحالةوالبييروكسيداز 
عك6507103م10ع6نا12: وهذه موجودة في الحبيبات البلازمية. 
تنتج العدلات في النقي وتنضج بمدة ٠١-7‏ أيام ثم تعبر إلى 
الدوران المحيطي حيث تستمر حياتها 17-5 ساعة:؛ ثم تعبر 
إلى الأنسجة لتقوم بعملية البلعمة» وتعيش فيها ١-؛‏ أيام؛ 
ثم تتحطم بعد ذلك (الشكل 7). 

الحمضات: 

خلايا بلعمية مهاجرة أيضاً ولكن تكثر في حالات الأرج 
حيث تنجذب إلى الأجسام الأجنبية: وتزداد أحياناً في 
الخباثات والطفيليات. حبيباتها ذات نمطين: الأول صفير 
الحبيبات وهي غنية بالفوسفاتاز الحامضة. والثاني كبير 
الحبيبات وهي أكثر عدداً وتحوي إنزيم البيروكسيدان حجمها 
يشبه حجم العدلة: نواتها ذات فصين (الشكل 4). تمنع 
الحمضات انتشار الالتهاب بتنظيم الإرقاء؛ كما أن لها فعلاً 
مضاداً للطفيليات بآلية تأكسدية. 

4- الأسسات واتطزمكةط: 

كرات بيض محببة ذات حبيبات أسسة:» تشكل أقل من 1١‏ 
في الدم المحيطي؛ تنجذب إلى مكان الأذية» يسمى شكلها 
الثابت في الأنسجة الخلايا البدينة. تحتوي حبيباتها على 


: 0 8 
م 0 : 


0 
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الشكل (4) يظهر الكرية البيضاء الحمضة 


الشكل (0) الأسسات 


مواد مضادة للنخثر مثل الهيبارين ومواد كيميائيهة مثل 
الهيستامين ومواد الصدمة بطيئة التفاعل (4- 585). مما 
يؤدي إلى زيادة النفوذية الوعائية؛ وتوسع الأوعية وتقلصها 
الذي قد يؤدي إلى الصدمة التأقية (الشكل ه). 

ه- الوحيدات: 

خلية بلعمية كبيرة ولكن فاعليتها أقل من العدلات وأبطأ 
حينما تكون خارج الأوعية وتشارك في بلعمة المواد المتنخرة 
وتقويضها. مدة حياتها 10-7١‏ ساعة في الدم المحيطي؛ في 
حين تعيش في الأنسجة عدة أشهر إلى عدة سنوات. أما 
عملها: فهو إزالة مستضدات خاصة أو تقديم المستضدات 
للخلايا اللمفاوية عن طريق: 

أ- الالتصاق بالمستضد وطهيه. 

ب- وجود مستقبلات على سطحها خاصة بالقطعة 10 
من 180 والمتممة؛ ويوساطتها تتمكن من الإحاطة بالمستضد. 

ج- وجود واسمات أخرى على سطحها تتضمن 1115-1218 
والمستمبلات واللمفوكين مثل 02]ع0-1716:1 والعامل المثبيط 
للهجرة. 

تحوي الجسيمات الحالة للوحيدات الهيدرولازالحامضة 
والبيروكسيداز للتحطم داخل الخلوي. 

كما أنها تنتج مكونات المتممة والبروستاغلاندين 
والأنترفرون والسيتوكينات مثل الأنترلوكين ! والعامل المنخر 
للورم وعامل النمو النقوي والنرانسفرين. 

تشكل الوحيدات جزءا من الجهازالشبكي البطاني: الذي 
يضم خلايا كويفر الكبدية والبالعات السنخية والبالعات 
الموجودة في السطوح المصلية والخلايا المسراقية الكلوية 
[2©532812 والخلايا الدبييقية الدماغيةه 12اع701270 ويالعات 
النقي والطحال والعقد وخلايا لانغرهانس فى الجلد 
0/5 (الشكل 5"). 
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الشكل (5) يظهر الكرية البيضاء الوحيدة 

5- اللمفاويات ,1 3125ء0طمم«(1: (الشكل 7) 

خلايا متحركة غير بلعمية يتفاعل بعضها مع بعض كما 
تتفاعل مع العدلات والوحيدات لتقوم بالمناعة الخلطية 
والخلوية: وهي تنتج في نقي العظم. تتطور الخلايا التائية 
ااءه-1 في التوتة: في حين تتطور الخلايا البائية 11-18©© في 
الجراب الطيري 1153ا وذلك في المرحلة الجنينية. تعود 
الخلايا اللمفاوية إلى الدم المحيطي من خلال القناة 
اللمفاوية ويعتمد تكاثرها على الحث المستضدي. تشكل 
اللمفغاوبات١٠-٠1/‏ من عدد الكريات البيض الكلىي وتساعد 
الخلايا اللمفاوية والبلازمية على الدفاع عن الجسم بإنتاج 
الأضداد على نحو خاص؛ وبالتالي فهي لا تعتمد على عملية 


2 0 كا ' 


75 الالال 


للام ال 


1/١ 
(١ م‎ 
00 1 


ان ا 


/ "١ لا‎ 


الشكل (7) اللمفاويات 


البلعمة ولذلك فهي في هجرة دائمة بين الدم والأنسجة. 
تعد اللمفاويات المكان اللأفضل لدراسة المستضدات السطحية 
للكريات البيض: إذ يوجد على سطحها المستضدات 1].4آ 
وهي ذات ؛ أنماط: 1-0-8-8 تتوضع جيناتها على الصبغي 
السادس. 

أ- الخلايا اللمفاوية التائية 1: وهي تشكل ١-575‏ من 
لمفاويات الدم المحيطي؛ ومعظم الخلايا اللمفاوية الصغيرة 
تائية. وهى مسؤولة عن الجواب المناعي الخلويء كما تتدخل 
في إنتاج الأضداد بمساعدة اللمفاويات البائية أو تفعيلها. 
وتعد اللمفاويات النائيه مسؤولة عن الرفض المزمن في زراعة 
الأعضاء. وتحمل على سطحها الواسمات الخلوية التي من 
أهمها: 02© -83© - 04 - 028. 

ولها وظيفتان مهمتان: الخلايا الذاكرة التي تتعرّف 
المستضد ليكون التفاعل المناعي الثانوي فيما بعد سريعاً 
والخلايا القاتلة المناعية المهمة في الفعالية المضادة للأخماج. 

ب- الخلايا اللمفاوية البائية 2115 -8: تشكل 70-١١‏ من 
لمفاويات الدم المحيطي؛ ومعظم الخلايا اللمفاوية الكبيرة 
بائية. وهي مختلفة الأحجام: وتحتوي على سطحها 


غلويولينات مناعية ولاسيما ([1871-12. اللمفويات البائية 
هي المسؤوله عن المناعة الخلطية؛ ويستدعي تحريضها 
مشاركة البلاعم واللمفاويات التائية واللمفاويات البائية, 
مما يؤدي إلى انقسامها ونحولها إلى بلازميات لتنج 
الأضداد. وتسهم بالدفاع عن الجسم ضد الجراثيم 
المتمحفظة كالعقديات كما أنها تتواسط في حالة الرفض 
الحاد في زرع الأعضاء. 

تحمل الغالبية العظمى من اللمفاويات البائية المستضد 
1118-1 الذي يعد في غاية الأهمية من أجل تنظيم الجواب 
المناعي؛ كما تحمل مستقبلات المتممة 03-0.0 الموجودة على 
سطح اللمفاويات 8 الناضجة. 

ج- الخلايا اللمفاوية لا 8 ولا"1: معظمها قاتلة طبيعية 
(عالة) ءع11لكا [2 نخدم وأغلبها كبيرة ومحيبة. تقتل الهدف 
وتقتل الخلايا الورمية واليروسية وتند خل في رفض الطعم» 
ويمكن أن تكون هذه الخلايا 1-018 أو خلايا 8 أو 71 غير 
ناضجة أو طلائع الحمر أو نقوية. تنضج بفضل الأنترفرون 
غاما والأنترلوكين 11. 
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آفات الكريات البيض الحميدة 


اضطرابات الكريات البيض الحميدة: 

لهذه الاضطرابات نوعان: اضطرابات كمية تبدو بزيادة 
عدد الكريات أو نقصه؛ واضطرابات كيفية تتعلق يبوظيفة 
الكريات وشكلها. ويعتمد التشخيص على القصة السريرية: 
والمفحص السريري والفحص المخبري. 

اولا- الاضطرابات الكمية: 

-١‏ كثرة الكريات البيض 07]0515]]ناء1: 

تشمل زيادة عدد الكريات البيض العام أو واحدا أو أكثر 
من عناصرها. وارتفاع العدلات هو الأكثر مشاهدة في 
اضطرابات الكريات البيض الحميدة. أسباب الارتفاع زيادة 
حركة الخلايا غير الناضجة أو مخزون الكريات البيض 
ومرورها من النقي إلى الدم المحيطي أو زيادة حركة القسم 
اللاطئ من الكريات البيض؛ لينضم إلى القسم الجائلء؛ أو 
زيادة حركة الكريات البيض من الدوران باتجاه الأنسجة. 

"- كثرة العدلات دتانطام20اناء2: 

هو زيادة العدد المطلق للعدلات أكثر من 7٠٠١‏ ٠/ملم".‏ 

ويعود ذلك إلى أسباب عديدة: منها: 

أ- أسباب مرضية جينية غالباً ما تكون خفيفة. 

ب- أسباب مكتسية: الحمل والطمث والتمارين المجهدة 
والأخماج الموضعة أو المعممة والأدواء الالتهابية والنخر 
الخلوي: (احتشاء القلب أو التهاب المعثكلة) والسرطان 
والتدخين (أكثر من 7١-١6‏ لفافة) والنزف والانحلال الحاد 
والأدوية: (الكورتيزون والليثيوم) وأدواء النقي التكاثرية. 

"- ققلة العدللات 1212م 21010: 

انخفاض العدد المطلق للعدلات تحت ١٠6١/ملم"'.‏ 

ومن أسبايه: 

أ- أسباب حميدة: عرقية أو أسرية كما في العرق الأسود 
أو في نضص العدلات الدوري العائلي. 

ب- اضطراب الإنتاج: لا تنسج النميء وعسر تنسج النقي» 
وارتشاح النقي بخلايا خبيثة؛ والأدوية القاتلة للخلايا. 

ج- فقر الدم كبير الكريات: عوز 812 - 86. 

د- شنوذ آلي (ميكانيكي): 

© عدم تحرك مدخرات النقي. 

© زيادة عدد الكريات البيض الملتصق بجدر الأوعية. 

ه- فرط تحطم البيض: 

© أسباب مناعية أسوية أو ذاتية كالدئية الحمامية 5[.5. 
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أمين سليمان 


© نمنيع أرجي: أدوية. 

© أسباب آلية (ميكانيكية): استخدام الدورة الخارجية 
لنقل الدم/ فرط الطحالية يسبب الاحتجاز في الطحال. 

و-آلية معقدة: 

«الأخماج القيروسية. 

© داء فلني. 

4- كثرة اليوزينيات (الحمضات) 2ذانطدهدزوم»: 

ارتفاع العدد المطلق للحمضات فوق 5٠0١‏ كرية/ملم". وتعود 
إلى أسباب مختلفة: منها: 

الأدواء الخبيثة: متلازمات تكاثر النقي»؛ الابيضاض 
باليوزينيات» داء هود جكين. 

* الانتقالات العظمية. 

© الآفات الجلدية: ولا سيما داء الفقاع. 

#االأخماج الطفيلية: الديدان وطفيليات المنطقة المدارية 
ومنلازمة لوقلر :»101112آ. 

#* اللاضطرابات التحسسية الفعالة: كالريو وحمى العلف 
والحكة والحساسية الدوائية. 

# بعد التشميع أو العوامل السامة. 

#اآفات المناعة الناتية: التهاب ما حول الشريان العقيدي 
والتهاب المفاصل الرثياني المزمن. 

# شكل أسري نادر. 

5 قلة اليوزينيات الحمضات 6»0512000212: 

انخفاض العدد المطلق للحمضات لأقل من ١٠٠/ملم”‏ 
وهو نادر؛ ومن أهم أسيابه المعالجة بمركبات قشر الكظر 
994 وال خماج الفيروسية والجرثومية 
الحادة. 

-١‏ كثرة القعدات (الأسسات) متلتطمموقط: 

يقصد يه ارتفاع العدد المطلق للأسسات فوق ه0-١٠٠‏ 
كرية/ملم". 

ومن أسبابها: التهاب القولون التقرحي؛ وفرط الشحوم 
الدموية؛ والنتهاب الجيوب المزمن؛ والابيضاض النقوي المزمن» 
وفرط الكريات الحقيقي؛ والسعال الديكي. 

/- قلة القعدات 12م2م5350: 

نقص الأسسات قليل الأهمية؛ نظرا لأن عددها أصلاً 
قليل؛ ومع ذلك فهي تنخفض لدى المعالجة بالهرموتنات 
كالبروجيسترون وخلال الإياضة؛ والانسمام الدرقي. 


- كثرة الوحيدات 12020©310515: 

هو ارتفاع العدد المطلق للوحيدات أكثر من ١٠٠٠كرية/‏ 
مل" نتيجة الأسباب التالية: 

© الأخماج: التدرنء والتهاب الشغاف الجرثومي. 

© الحمى مجهولة السبب. 

© أدواء الأمعاء الالتهابية. 

© التهاب المفاصل الرثياني. 

© الاضطرابات الدموية كفقر الدم الانحلالي. 

أماقلةالوحيدات 722020006012 قلا توجد حالات 

9- كثرة اللمفاويات 0©30515طم3:2!: 

ارتفاع العدد المطلق للمفيات فوق ١٠٠؛كرية/ملم''؛‏ وهو 
طبيعي في الأطفال حتى ٠‏ سئوات في حدود عدد مطلق 
للكريات البيض لا يزيد على ١٠40/ملم".‏ تشاهد كثرة 
اللمفاويات في الحالات التالية: 

©الأخماج الفيروسية الحادة: فرط وحيدات النوى 
الخمجي؛ والداء الخلوي العرطل 01417©): التهاب الكبد 
الخمجي» ومنلازمة ما بعد نقل الدم. 

© بعض الأخماج الجرثومية: السعال الديكي؛ والتدرن» 
والحمى المالطية. 

ل الأخماج الطفيلية: داء المقوسات 125120515م070]. 

© الارتكاسات الدوائية: أسبرينء الفينوتوئين 162/019 . 

© الأسباب المتعلقة بالآفات الخبيثة. 

٠‏ قلة اللمفاويات 2ندءم10760مج32!: 

يقصد به نقص اللمفاويات عن١٠٠٠‏ كرية/ملم”؛ وهو 
جواب شائع للمعالجة بالكورتيكوستيروئيد والاكنثاب» وقد 
يشاهد في بعض الأشخاص السليمين من دون سبب واضح. 
تحدث الحالات المرضية بسبب زيادة تقويض اللمفاويات أو 
نمقص الإنتاج» وتتلخص بالحالات التالية: اضطرابات عوز 
المناعة, والعوامل الفيزيائية (التعرض للأشعة). والأدوية 
السامه. 

الاضطرابات المناعية المترافقة وقلة اللمفاويات: تصنف 
هذه الاضطرابات عادة على أنها اضطرابات الخلايا البائية 
أو اضطرابات الخلايا التائية. 

© متلازمة عوز المناعة المكتسب 41125: هي مثال جيد 
لنقص الكريات البيض ونقص اللمفاويات؛ إذ ينقص عدد 
اللمفاويات التائية بشدة في الدوران المحيطي. وكذلك ينقص 
جواب تكاثر اللمفاويات على التحريض المستضديء؛ إضافة 
إلى اضطراب توزع هذه الخلاياء إذ ينقص عدد اللمفاويات 


المساعدة خاصة في حين يزداد عدد اللمفاويات الكايتة 
65501 : وتنخفض نسبة اللمفاويات المساعدة 01(0-4) إلى 
الكابتة 2-8©. 

©»النئكبةالحماميةالجهازية كتناطنا! عتلرة)595ه 
(آآ5) كناده53022134» وهي من أدواء الغراء الوعائية, تصيب 
النساء البالغات الشابات غالبا. لها معايير تشخيصية معروفة: 
من أهمها الاندفاع بشكل الفراشة على الوجه؛ والإصابة 
الكلوية: والأضداد النووية التي تعد من أهم الاستقصاءات. 

© منلازمة دي جورج 532020222 1(10760586: ينقص عدد 
اللمفاويات التائية الكلى؛ مع زيادة نسبة اللمفاويات المساعدة 
على اللمفاويات الكابتة؛ إضافة إلى عوز الخلايا الكايتة أو 
نقصهاء على عكس ما يشاهد في متلازمة ال 4125. 

ثانياً- الشنوذات الشكلية: 

تحدث في العدلات خاصة:؛ وتعدّ اللطاخة المحيطية 
الفحص النوعي الذي يكشفها. أكثر هذه الشذوذات حدوثاً 
الحبيبات السمية؛ وجسيمات دول؛ وقرط التفصص. إضافة 
إلى شدوذات نادرة مثل شدوذ بلغرهيوت: ومي هغلن؛ وشدياك 
هيغاشي؛ ومكتنفات أدلر ريلي. 

-١‏ الحبيبات السمية 52210126102ع ©011): تشاهد هذه 
الحالة في العدلات والوحيدات؛ حيث ترى في الهيولى 
حبيبات دكناء؛ كثيفة وناعمة: تتلون باللون الأحمر الآجري» 
وهي إيجابية البيروكسيداز. تحدث يسبب السمية 
الاستقلابية. وتقسم إلى أريع درجات بحسب خشونة 
التحبب. 

هذه الحالة كثيرة التردد والمشاركة مع الحالات الخمجية: 
وقد ترافق بعض الحالات الأخرى مثل الحروق والآفات 
الخبيثة وبعض العلاجات الدوائية. 

؟- أجسام دول 500165 100116: مكتنفات هيولية وحيدة أو 
متعددة؛ ترى عادة في محيط الهيولى. تشاهد في العدلات 
خاصة:؛ وقد تشاهد في الوحيدات والخلايا اللمفية. تمثل 
أجسام دول تجمعاً من الشبكة الهيولية الباطنة. قد تترافق 
وحالات مرضية متنوعة مثل الأخماج الفيروسية؛ والحروق, 
وبعض الأدوية» كما قد تشاهد في شدوذ مي هغلن. 

*- فرط التفصص 67568111©212010059م1230: يشاهد فرط 
تفصص النواة خاصة في العدلات لأكثر من خمسة فصوص؛ 
أو تجِرْؤ النواة الذي يشاهد في فقر الدم كبير الكريات بعوز 
الفينامين ب١١‏ أو بعوز حمض الفوليك. وقد يشاهد 
التفصص الرائد في الكريات العدلة الهرمة. 

4- شنوذ بلجرهيوت 2201121 )1111-«عع1ء2: هو 
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اضطراب جيني مكتسب ووراثي؛ يؤدي إلى نقص تفصص 
النواة» تبدو معه يشكل النظارات 125565ععا©. ويعود ذلك إلى 
فشل اكتمال عملية التفصص التوويء مع أن علامات النضج 
الأخرى كالكروماتين المكثف والمتجمع والهيولى الناضجة 
تكون مكتملة على نحو طبيعي. قد تعكس هذه الظاهرة 
شدوذا في استقلاب الحموض النووية» كما أنها قد تحدث 
بشكل كاذب في بعض الأخماج الحادة وحين استعمال بعض 
الأدوية التي تؤدي إلى توقف النضج النووي؛ ولكن وظيفة 
الخلية تبقى طبيعية؛ ولذلك فهو شذوذ حميد. 

5- شدوذ مي هفلن 220102213 متاوع»11337-116: تتميز هذه 
الحالة الموروثة بوجود مكتنفات تشبه أجسام دول؛ توجد في 
العدلات والحمضات والوحيدات. هذه الحالة غير عرضية 
في /5١0‏ من الحالات؛ في حين تتظاهر في القسم الباقي 
بميل إلى النزفء وتظهر اللطاخة المحيطية نقصاً في 
الصفيحات وكبر حجمها. 

5-متلازمة شدياق هيفاشي نطعدع:!11-:121لعط) 
531201012: متلازمة وراثية تورث بصفة صبغية جسدية 
متنحية؛ تشاهد عند الأطفال واليفعان. تتميز شكلياً من 
الناحيه المخبرية يحبيبات ضخمة عملاقة إيجابية 
البيروكسيداز قد تمثل ترسبات الجسيمات الحالة في 
العدلات, وقد يؤدي إلى اضطراب وظيفي يتجلى بتأخر هضم 
الجراثيم واضطراب الانجذاب الكيميائي؛ مما يؤدي إلى تكرر 
الأخماج ولا سيما الجرثومية. 

/ا- مشتملات الدر ريلي دوأكتااءصا زاانع4106-1: هي 
مكتنفات مجهرية مكونة من عديدات السكاريد. توجد في 
العدلات والحمضات والأسساتء وتوجد في الوحيدات 
واللمفاويات على نحو عرضي. كما تشاهد في متلازمات نادرة 
مثل متلازمة هورلر:1ه1:ا!!؛ ومتلازمة هاننر :2]6ا1]؛ وفي نماذج 
مختلفة من اضطراب استقلاب عديدات السكاريد المخاطية. 

كالثاً- الاضطرابات الكيفية 015020655 :01012114201٠6‏ 

هناك نمطان من هذه الاضطرايات: هي اضطرابات 
التحرك والانجذاب الكيميائي؛ وخلل الفعاليةالقاتلة 
للجراثيم. 

0612ءان٠ عيوب التحرك والانجذاب الكيميائي أ‎ -١ 
عت 106012011011: قد تضطرب حركة الكريات‎ 121201355 
البيض في بعض الأمراض مثل التهاب المفاصل الرثياني:‎ 
وتشمعالكبد. والداءالحبييومي المزّمن أ ذممعطه‎ 
والمعالجة بالكورتيكوسسنيروئيد.‎ :87321011013]01015 15635 
ومتلازمة كسل الكريات البيض. يشاهد اضطراب الاتجذاب‎ 
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الكيميائي في الأمراض التالية: الداء السكري: ومتلازمة 
شدياك هيغاشي. والأخماج: وفي المرضى الذين لديهم 
مستويات عالية من الغلويولين 8ع1. 

"- عيب الفعاليةالمبيدة للجراكيم ص ء 8ناءء061 
3913 ل21601102: نملك العدلات والوحيدات أجهرزة 
تحدث فيها عملية الأكسدة التي تؤدي إلى قتل المتعضيات 
الصغيرة المهضومة بعملية البلعمة. فإذا حدث أي خلل في 
هذه الأجهزة اضطريت هذه العملية, وهذا ما يرى في عوز 
إنزيم البيروكسيداز النقويةه: والداء الحبيبومي المزمن. 

رابعاً- التفاعل ابيضاضي الشكل 155)عدء5 2010ءءاناء!: 

تغيرات تطرأ على الدم ومكوناته تشبه الابيضاض دون أن 
تستحيل إليه؛ وهو إما نقوي وإما لمفاوي. 

١-التفاعل‏ الابيضاضي النقوي الشكل 1011010 
سمناعدع" تمدع عادع1: 

أهم أسبابه: 

أ- الأخماج: تعد من أكثر التفاعلات الابيضاضية حدوثاً: 
وتشاهد فيها في الدم المحيطى النقيات وسليفات النقية 
وأحيانا الأرومات. ويسبق الخمج ظهور التغيرات الدموية: 
وهي تتميز بما يلي: 

»قد يصل تعداد الكريات البيض إلى 50,٠٠0١‏ كرية/ملم". 

»قد تظهر النقيات وريما الأرومات فى الدم المحيطي ولكن 
لا تتجاوز ه-١٠١٠/.‏ 

© قد تحتوي الهيولى على حبيبات سمية؛ ولاسيما في 
العدلات. 

© ارتفاع الفوسفاتاز القلويه داخل العدلات. 

© لا يوجد فقردم. 

ب- الانحلال المناعي الذاتي: قد يصل عدد الكريات البيضص 
إلى 66١‏ 0*/ملم. 

"- التفاعل الابيضاضي اللمفاوي الشكل 0101طم22! 
مملاعدع" لأمسععلية1: 

أسبابه: السعال الديكي: وفرط وحيدات النوى الخمجي» 
والتدرن؛ والحصبة؛ والحماق؛ /117]: والتكسوبلاسموز (داء 
المقوسات): والحمى المالطية؛ والحمى التيفية. 

ويُذكر فيما يلي بعض الأخماج التي تسبب اضطراباً 


شديداً في الكريات البيض: 
-١‏ داء كثرة وحيداتالنوىالخمجي كناوناء1212 
1001110515 


57 ج حاد و, 5 كثي الحدوث ويحدد نفسه بنفمسه. 
يسيبه هيروس (/881) 5لرألا 805]6(0-8835 الذي يصيب 


الخلايا البشروبة في البلعوم واللمفاويات البائية. 

* يتميز فيروس ”1181 يحادكتين مختلفتين: 

أ -دورة الانتساخ تننهي بانحلال الخلية. 

ب - تكائثر خلوي ضمن الخلايا المخموجه تنتج جينات 
الفيروس فقط. 

“ا تتشكل فى الدم المحيطي خلايا لمفاوية متنوعة لا 
تموذجية من نمط الخلايا التائية. 

الويائيات: تحدت الإصابة الأولية في 450 من البالغين 
خلسة؛ إذ تكون سن الإصابة 4-١‏ سئوات في المستويات 
الاجتماعية والاقتصادية المتدنية. في حين تكون النسبة 165٠‏ 
بسن ه سنوات في المجتمعات ذات المستوى الراقي. الفيروس 
هش جداء من نمط الحلا البشري وهو شيروس 1184 1؛ اكتشف 
عام 1974 على أنه سبب لكثرة وحيدات النوى الخمجي. يكون 
الانتقال عن طريق اللعاب؛ وذلك من خلال الاتصال 
والتماس المباشر وأدوات النظافة الشخصية:؛ وقد ينتقل عن 
طريق نقل الدم. 

المظاهر السريرية تشمل: النهاب البلعوم الاحمراري أو 
الغشائي الكاذب مع نمشات في شراع الحتكء والتوعك 
والوهن العام الشديد, والحمى؛ وضخامه عقدية رقبيه ثنائية 
الجانب متناظرة وكبيرة. يضخم الطحال في نحو ٠5١٠‏ من 
المرضى ؛ ولكن نسبة نمزقه منخفضة: وإذا حدثت فإن الإنذار 
سيئ؛ وخطرالموت مرتفع. ومن أكثرالمضاعفات شيوعاً التهاب 
الكبد, ومع ذلك فإن اليرقان قليل الحدوث. 

الشكل اللاعرضي: يحدث في الأطفال أقل من ه سنوات» 
وهم معظم المصابين: تصبح الفحوص المصلية إيجابيهة من 
دون أعراض أو علامات المرض. 

تراوح فترة حضانة المرض بين ٠١‏ و00 يوماًء وبستمر 4-١‏ 
أسابيع منذ ظهور المرض. 

يعتمد التشخيص على الأعراض والعلامات آنفة الذكر: 


الشكل )١(‏ الوحيدات 


لكن لا بد من تأكيد التشخيص مخبرياًء وهو يشمل ما يلي: 

© الدراسة الدموية: يراوح تعداد الكريات البيض بين 
٠١٠٠٠50/ملم”‏ في ثلثي الحالات تقريباً. تشير الصيفة 
الكروية إلى زيادة العدلات في البداية فقط؛ ثم تسيطر 
الخلايا وحيدة النواة» وتصبح تسبتها 2940-٠١‏ منها /5.١-4‏ 
لمفاويات لا نموذجية (كانت تسمى في الماضي خلايا داوني 
1112209 إع100170) (الشكل .)١‏ 

© الفحوص المصلية: الأضداد النوعية وهى أضداد 
الشيروس والأضداد الغيروية. 

الأضداد الفيروية اذطم12)2©20: توجد هذه الأضداد لدى 
الأشخاص الطبيعيين؛ ولكن بعيارات ضعيفة: وتجعل 
إيجابيتها الشك كبيرا بالإصابة بهذا المرض. يكشف اختبار 
بول - بونيل 1أ26هنا8 300 22301 الأضداد الغيروية من نمط 
4 التي ترص الكريات الحمر للخرفان. ويعدّ اختبار 
22020580 اختباراً حساسا وسهل الاجراء لكشف الأضداد 
الغيروية. 

يتأكد التشخيص بإجراء الفحوص المصلية الخاصة 
بالفيروس 1587 وهي كما يلي: 

* أضداد القفيصية من النمط لأدمدء [12؟-1/(اع18: 
(1لاع!-ة )؟١)‏ مععنامج تظهر بعد ”7-" أسابيع من الإصابة 
الحادة وتعود سلبية بعد 7-١‏ أشهر. 

* أضداد القخفيصية من النمط (177):4-180)-18)02: تصبح 
إيجابية منن الإصاية» وتستمر مدى الحياة: وهي دليل على 
المناعة. 

* أضدناد النواة (1:810/4) 220100125 نندءاعناستاصد: تكون 
سلبية في حالة الإصابةه الحادة, بيد أنها تكون إيجابية بعد 
7-١‏ أشهر. 

التطور: مرض سليم: يتراجع خلال 5-١‏ أسابيع؛ ويحدد 
نفسه بنفسه. لا يحتاج إلى معالجة على الرغم من أن الوهن 
العام قد يستمر لفترة طويلة؛ وقد يكون شديدا؛ ولاسيما 
في الحالات التي ترتفع فيها الحرارة بشدة. قد يستمر نقص 
العدلات عدة أشهر في الأشكال مرتفعة الحرارة. أما تمزق 
الطحال فنادر واستثنائي. 

المعالجة: 

© المراقبة في معظم الحالات؛ لأنها لا تحتاج إلى معالجة: 
إلا في ال 4155.. في حالة الوهن الشديد والمحدد للحركة 
ينصح بإعطاء الكورتيزون بجرعات صغيرة؛ ولاسيما في 
الفئات الفعالة. 

»لا تفيد الصادات؛ لأنها غير فعالة ولا سيما البنيسلينات 
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نصف التركيبية؛ إذ إنها نحرض ظهور طفح جلدي تحسسي. 

"-الداء الخلوي المرطل «و5ناءعكصأ كنا2[10:1ع2«زماقء 
(01177): 

خمج واسع الانتشار في العالم؛ عامله المسبب الفيروس 
المضخم للخلاياء وهو من عائلة الشيروسات الحلئية. تتميز 
هذه العائلة من الفيروسات بأنها تتكاثر داخل الخلايا لتؤدي 
إلى خمج تحت السريريء ثم تتفعل في ظروف مواتية. ينتشر 
عن طريق الفم والجهاز الننفسي وكذلك الطريق التناسلي 
ونقل الدم. قد يوجد الفيروس فى سوائل الجسم (الدم؛ 
والبول؛ والحليب) لأكشر من 0١٠سنة؛‏ ولذلك فإن الكريات 
البيض والأنسجة المزروعة هي مصدر مهم للعدوى. وعلى 
العكس من داء وحيدات النوى الخمجي فإن الداء الخلوي 
العرطل ينتشر عند البالغين على نحو أكبر. معظم الإصابات 
لاعرضية؛ لأن الفيروس يبقى بشكل لاطئ؛ ويتفعل في بعض 
الحالات كالحمل؛ ونقص المناعة: ونتيجة لزرع الأعضاء أو 
نقي العظم. ويزّداد خطر الموت على نحو كبير لدى المصابين 
بمتلازمة عوزالمناعة المكتسب 41125 . 

ظروف الكشف: معظم الإصابات لاعرضية:؛ أما الحالات 
العرضية فتتظاهر بألم في البلعوم؛ وحمى؛ ووهن شديد؛ 
وآلام عضلية؛ وقد تكشف ضخامات عقدية وضخامة طحال. 
وغالباً ما تشاهد هذه الحالات في الأشخاص الذين ينقل 
لهم الدم على نحو متكرر أو بعد عمل جراحي حديث. قد 
تحدث مضاعفات خطرة مثل: ذات الرئة الخلالية:؛ ومتلازمة 
غيلان باريه» والتهاب الكبد؛ والتهاب الدماغ والسحاياء 
والتهاب العضلة القلبيه؛ ونقص الصفيحات وفقر الدم 
الانحلالي. 

متلازمة الداء الخلوي العرطل الولادي تتظاهر بيرقان 
وضخامة كبدية طحالية: واضطرابات عصبية عضليه. 

من الناحية المخبرية: تشاهد زيادة طفيفة في عدد 
الكريات البيض على حساب الخلايا اللمفاوية مع وجود أكثر 
من ٠١‏ من الخلايا اللانموذجية. اضطراب في وظيفة 


الخلية الكبدية. يعتمد التشخيص الأكيد على إيجابية 
أضداد المفيروس من نمط /ل18. 

المرض محدد لذاته وسليم: ويحتاج فقط إلى المراقبة إلا 
في الحالات العرضية الشديدة:؛ فيتم التدخل يحسب الحالة: 
ولاسيما عند ضعيفي المناعة الذين يمكن إعطاؤهم مضادا 
فيروسياً نوعياً يدعى 85300121017115 . 

“- داء المقوسات 125120515م0<0): 

مرض واسع الانتشار يصيب الإنسان والحيوان. العامل 
المسبب له هو المقوسة الغندية 802011 10701251922 , وا لقطط 
هى الثوي والمصدر الرئيس للعدوىء كما أن اللحمالنيء 
والحليب مصدران مهمان أيضاً. 

غالبا ما يكون المرض لاعرضياء ويتراجع عفويا. أما في 
المرضى العرضيين فهو غالباً ما يكون خفيفاًء وتشبه اللوحة 
السريرية داء وحيدات النوى الخمجيء؛ وتتضمن الحمى 
والصداع؛ والوهن العام؛ والضخامة العقدية ولاسيما الرقبية. 
يزداد خطر المشكله في المرضى المضعفي المناعة؛ ولاسيما 
لمفوما هود جكن ولمفوما لا هود جكن و41105. 

قد تكون الإصابة الولادية خطرة؛ لأنها تحدث تشوهات 
في الجهاز ا لعصبي وكذلك إصابة عصبية:؛ أو تؤدي إلى الموت 
قبل الولادة. 

يشبه التشخيص ما في فرط وحيدات النوى الخمجي.؛ 
ولكنه يتأكد بإيجابية أضداد المقوسات من نمط 1811؛ التي 
تصبح إيجابية خلال أسبوعين؛ وتستمر شهوراً عديدة: ويدعم 
التشخيص بإجراء الخزعة النسيجية من منطقة الإصابة 
إذا كان ذلك ممكناً. 

المرض سليم؛ ويتراجع تلقائياً خلال 4-١‏ أسابيع؛ ولا 
يحتاج إلى معالجة إلا في حالات نادرة كالمرضى مضعفي 
المناعة؛ فيجب أن يتلقوا معالجة خاصة من الصادات مثل 
201210 ][ناكوع2122]131112لام . قد يكون الوهن العام طويلاً 
وشديدا. الخطر الكبير الوحيد هو انتقال العدوى إلى 
الجنين في بداية الحمل. 


آفات الكريات البيض الخبيئثة 
ابيضاضات الدم الحادة 


مصطلح توكيميا 013:»ءانا»! كلمة يونانية الأصل (05!نا16- 
أبيض» 31013- دم) تعني "الدم الأبيض" أو ما اصطلح على 
تسميته طبيا "ابيضاض الدم". 

ابيضاض الدم هو واحد من الأمراض التنشئية (سرطاني- 
خبيث)؛ وحيد النسيلة؛ ينشأ على النسيج النقوي العظمي 
(النسيج الرئيسي لتشكل الخلايا الدموية) يتميز بتنكاثر 
الخلايا المكونة للدم تكاثراً غير مضبوط وغير طبيعي مما 
يؤدي إلى تراكمها في النسيج النقوي. الآليةالإمراضية 
المسببة لابيضاض الدم غير واضحة وغير محددة تماماًء لكن 
يمكن القول: إنه ينتج غالبا من حدوث طفرة 2010012100 أو 
طفرات في دنا 2714 خلية واحدة أو أكثر من الخلايا المشكلة 
للخلية الدموية؛الأمرالذي يؤدي إلى توقف التطور في 
مرحلة التمايزالخلوي (مرحلة تحديد هوية الخلية 
ونضجها). يضاف إلى ذلك الانقسام العشوائي للخلايا 
الدموية الطافرة التي تتكاثر على نحو ذاتي ومستقل عن أي 
ضابط من ضوابط الانقسام والتكائر الخلوي الطبيعية؛ مما 
يؤدي إلى تراكم هذه الخلايا الطافرة (السرطانية) في نقي 
العظم أولاً؛ ثم انتشارها إلى الدوران المحيطي لاحقاً إلى أن 
تصل إلى أنسجة وأعضاء أخرى في الجسم. 

هناك عدة أنواع من الابيضاض يختلف بعضها عن بعض 
باختلاف أنواع الخلايا الدموية المصابة. 

تصنيف ابيضاضات الدم: 

هنالك العديد من الأنظمة التي استخدمت من أجل 
تصنيف أمراض الدم التنشئية؛ وليس من السهل القول بوجود 
نظام تصنيفي شامل ودقيق لهذه الأمراض لما لها من 
خصائص نوعية مختلفة تحدد سيرها وتظاهراتها وبالتالي 
مقاريتها وعلاجها. 

لكن؛ تم تصنيف أمراض الدم التنشئية عموماً وفقا لثلاثة 
معايير أساسية هي: 

-١‏ عدوانية المرض (حاد - مزمن): 

تقسم أمراض الدم التنشئية إلى حادة أو مزمنة على أاساس 
ميزتين اثنتين هما: 

أ- نضح الخلية المصابة 102)1012)108: 

© حاد: يتميز بسيطرة الخلايا غير الناضجة (الأرومات 


سهام سليمان 


45 يحدث في الابيضاض الحاد خلل في التمايز ونضج 
الخلايا مع سلامة تكاثرهاء. مما يؤدي إلى زيادة عدد الخلايا 
غيرالمتمايزة (أرومات) ونقص عدد الخلايا الناضجة (الخلايا 
التي تلىي مرحلة الأرومات). 

© مزمن: يتميز بسيطرة الخلايا الناضجة. 

فالابيضاض المزمن هو خلل في التكاثر مع سلامة تمايز 
هذه الخلية: ينتج منه زيادة في عدد الخلايا الناضجة التي 
نشأ على حسابها الابيضاض. 

ب البقيا: 

© الابيضاض الحاد: تراوح فيه البقيا بين عدة أسابيع وعدة 
أشهر: (من دون أي تدخل علاجي). 

© الابيضاض المزمن: وفيه نمتد البقيا عدة ستوات. 

"- الأصل أو المنشأ (نقوي - لمفاوي): 

إن تمايز الخلية الجذعية الدموية متعددة القدرات إلى 
النوعين الرئيسين من أنواع الخلايا الدموية هو الذي يحدد 
هوية المرض الدموي. فإذا كانت الإصابة على مستوى وحدة 
تشكل التسيلة اللمفاوية (,1-(]01)) ألهنا عمتددرم؟ -نإمم1امء 
نتجت التنشؤات اللمفاوية 5010م19/70؛ أما إذا كانت الإصابة 
على مستوى وحدة تشكل النسائل المختلطهة /010-1/11 نتجت 
الننشؤات النقوية 121(/61010. 

- مكان سيطرة المرض (النقي والدم - الأنسجة): 

تسمى التنشؤات الحادثة في نقي العظم الابيضاضات 
35 انا !: أما التي تسيطر في الأنسجة فهي: لمفومات 
5 تألفت من خلايا لمفاوية: أو ساركوما 
محببة 53520113 116لا7381010ع إذا تألفت من خلايا نقوية. 

وعلى هذا تم وضع ابيضاضات الدم ضمن أريع مجموعات 
رئيسية هي: 

#الابيضاض النموي الحادة تمع اناء! 1010ع6/إل5 عأناعة 
مآلاه). 

»#الابيضاض ‏ اللمفاوي الحاددء !]06125 طممطلا! عأناعج 
(مللذ) متمع انعا . 

«الابيضاض النقوي المزمن (01/1) ةتطاعءاناء! 010ا0('6 عأممعطء . 

#الابيضاض اللمفاوي المزمن 7012عاناء! ع5)1ة[امطامدلز! عتممصطء 
مامآن). 


ابيضاضات الدم الحادة كدتدرعءاناء! عأناءة: 

توصف ابيضاضات الدم الحادة بأنها تكاثر طلائع الخلايا 
الدموية تكاثراً غير مضبوط. مع توقف عملية التمايز والنضج 
في هذه الخلايا. إذ تسيطر الخلايا السرطانية (الأرومات أو 
السليفات المولدة غير الناضجة) على النسيج النقوي وتثبط 
عملية الإنتاج الطبيعي للخلايا الدموية. 

كان متوسط البقيا في المصابين بالابيضاض الحاد منذ 
زمن ليس بالبعيد لا يتجاوز عدة أشهر. أما اليوم - وبعد توافر 
المعالجة الكيميائية وطرق التشخيص والمتابعة الحديثة 
وتطورها - أصبحت فرص البقيا وفرص الشفاء عالية جدا 
ولاسيما في الأطفال. 

تقسم ابيضاضات الدم إلى ابيضاض نقوي حاد. ]ال 
(المشتق من الأرومات النقوية) وابيضاض لمفاوي حاد آنآاهظ 
(المشتق من الأرومات اللمفاوية)؛ ومن المهم التمييز بين نوعي 
الابيضاض لما بينهما من اختلاف في الإنذار وفي طرائق 
المعالجة؛ فالتفريق بينهما يعد الخطوة الأولى من خطوات 
العلاج. 

يكون التمييز أحيانا بين ال .آ.آ وب1/ل4 واضحاً وسهلاء 
وذلك اعتمادا على الصفات المورفولوجية للخلاياء ولكن 
يتطلب التشخيص في حالات كثيرة أخرى إجراء العديد من 
الفحوص والا ختبارات النوعية كالتلوينات الخلوية الخاصة 
والتنميط المناعي الخلوي. إن الميزة المورفولوجية الوحيدة 
المحددة لنوع السلسلة الخلوية المصابة بما لا يقبل الشك هي 
وجود بنى خطية حمراء اللون تعرف باسم "عصيات أور" 1عن.م 
5 وهي مشخصة للسلسلة النقوية [/41. 

لوحظ - وعلى نحو منكرر- وجود تغيرات صبفية في بعض 
أنواع الابيضاضات الحادة هي عادة تفغيرات من نوع إزفائي 
0 6,2 وقد حدد العديد من الجينات المسؤولة عن هذه 
النغيرات الصبفية. فوجود تفيرات صبغية معينة له علاقة 
مباشرة يبعض أنواع الابيضاضات:؛ وتدل بعض الشذوذات 
الصبغية على طيف واسع من الأمراض وليس على مرض 
بعينه. تعتمد العديد من البرامج العلاجية على رصد هذه 
التغيرات الصبغية وتحديدها لاختيار الدواء الأكثر نوعية 

تقليديا تم تصنيف الابيضاضات الحادة وفق نظام 
التصنيف (طلشط) طكنام8 موع1رعدمة لاعمعرط الذي يعسمد 
أفشاننا على الناحية الشكلية /إع1010م7001» وعلى بعضص 
التلوينات الخلوية الكيميائية (1612115]5ع0)لات: بيد أن شأن 
هذا التصنيف 1"88 محدود في توقع الإنذاروا ختيارالعلاج 


الأكثر نوعية. لذا تم - ويرعاية منظمة الصحة العالمية 
(11/110) - اقتراح تصنيف آخر سمي تصنيف 110//ا: سيحل 
على الأعلب محل النظام 188 في المستقبل. أما حاليا فلا 
يزال نظام التصنيف 188 هو المعتمد في أغلب المراجع كما 
في أنظمة العلاج. 

مضاعفات ابيضاض الدم الحاد: 

تحدث المضاعفات الأساسية في جميع أنواع الابيضاضات 
الحادة نتيجة تثبيط التكون الطبيعي للخلايا الدموية؛ إضافة 
إلى مضاعفات استقلابية قد تكون مهددة للحياة. 

-١‏ تثبيط تكون الدم الطبيعي: تكون عملية تكوّن الدم 
الطبيعي غالبا مثبطه. الامرالذي يؤدي إلى زيادة خطر حدوث 
الأخماج نتيجة نقص المحبيات 1006213/إع2221010ع وزيادة 
النزوف ننيجة لنقص الصفيحات 6712م10/اع 1115012150 . 

؟- المضاعفات الاستقلابية: قد يؤدي تحول الخلايا 
الطبيعية إلى خلايا ابيضاضية (خبيثة) إلى حدوث فرط 
حمض البول وفرط فوسفات الدم وفرط بوناسيوم الدم. وقد 
نتؤدي معالجة الابيضاض الكيميائية إلى حدوث قصور كلوي 
نتيجة متلازمة الانحلال الورمي 2020226 ل!؟ 5أكلا[ 01005]؛ إِذْ 
يؤدي انحلال الخلايا الورمية إلى تشكل بلورات اليوريا التي 
قد تترسب في الأنابيب الكلوية مسببة القصور الكلوي. 

+ متلازمة فرطالكرياتالبيض 
وركودها عدده00؟ 5أوة)كمعالناء1 0هة كأوه)نزءم انعا ععمتط: 

يزيد تعداد الأرومات العالي جدا - ولاسيما النقوية - من 
لزوجه الدم وقد يحدث لدى المرضى ما يسمى "المتلازمة 
الابيضاضية الركودية" 5!/201016 111105]3515 الني تتظاهر 
بتبدلات في الحالة الذهنية؛ وقصور تنفسي وقصور قلب 
احتقاني. قد تحدث هذه المتلازمة عندما يكون تعداد الأرومات 
> ١٠٠٠,680/م‏ ل. وتزداد الخطورة زيادة كبيرة مع تعداد أرومات 
> ١٠٠١٠٠/مل.‏ وتبدو الأعراض بزلة تنفسية وتخليط ذهني 
وصداعء؛ وقد تحدث نزوف عينية:؛ وقد تبدو بصورة الصدر 
الشمعاعية ارتشاحات منتشرة:؛ ويبدو بفحص غازات الدم 
الشرياني نقص الأكسجة. 

هذه المتلازمة أكثر حدوثاً في المصابين ب-8011: لكنها قد 
تحدث في سياق ال .41:1 وب101© ونادراً في .1.1©. وهي حالة 
إسعافية يجب حين حدوثها تخفيض تعداد الأرومات بأسرع 
وقت ممكن. ويتم ذلك بعملية "قطف البيض" 15أ5ع167م12اء1 
وإنقاص تعداد الأرومات العالي في الدم. 

تشخيص الابيضاض الحاد المخبري: 

تجرى للتشخيص الفحوص المخبرية النالية: 


-١‏ تعداد دم كامل وصيغة: ولطاخة دم محيطي (يجب أن 
تكون جيدة التحضير وأن تفحص بدقة). 

؟- فحص رشافة نمي العظم (وخرعة نمي في البالغين). 

"- تلوينات كيميائية خلوية للطاخة رشافة النقي وللطاخة 
الدم المحيطي: 

©البيروكسيداز النقوي (1/180) 6501035م10ع/72: إيجابي 
في معظم حالات ال.11/له. 

© أسود السودان 58: إيجابي في معظم حالات ال.آاللة. 

© كلور أسنيت استيراز النفتول (451: إيجابي في بعض 
حالات ال.4011 ولاسيما في الأنماط جيدة التمايز. 

© 8- نيضيل بوتيرات الاستيراز: إيجابي في بعض حالات 
المآلالت. 

© ركخط) ]الطعذ-ل1عة ع1ل10رعم: إيجابي في الآآة. 

4- التنميط المناعي. 

ه-التحليل الصبغي الخلوي. 

5-اختبارات جزيئية. 

مضاعفات علاجات الابيضاض الحاد: 

تتألف علاجات الابيضاض الحاد على نحو عام من مزيج 
من الأدوية الكيميائية وعناصر سامة للخلايا تسبب تثبيط 
خلايا نمى العظم الطبيعية؛ مما يؤدي إلى نقص عناصر 
الدم نقصا شاملا ما يزيد خطر حدوث الأخماج والنزوف؛ أي 
إن هذه الأدوية تفاقم الحالة الناجمة عن المرض نفسه؛: وقد 
تكون هي أيضاً مسؤوئة عن الكثير من حالات الوفاة. 

-١‏ الأخماج: يجب مباشرة تغطية المريض بصادات واسعة 
الطيف إذا ارتفعت حرارته مع وجود نقص عدلات (< ٠١6٠هم/‏ 
ل):والاستمراربإعطائها إلى أن يتم حل مشكلة نقص العدلات» 
كما أن مضادات الفطور مستطبة إذا لم تنخفض الحرارة. 

-١‏ النزف: نقص الصفيحات أمر شائع في سياق المعالجة: 
ويجب نقل الصفيحات وقائياً للمحافظة على تعداد صفيحات 
> تءاب تدر درول 

؟- تاثيرات جانبية أخرى: الفثيان والقياء والتهاب 
المخاطيات وفقد الأشعار(عرض شائع في سياق المعالجة 
الكيميائية وهو لا يهدد الحياة ولكنه يزعج المريض جمالياً 
ونفسيا) إضافة إلى العقم الذي يقلق المصابين بالسآءآهك 
ولاسيما صغارالسن. 

4- تأثيرات جانبية نوعية: قد يكون لبعض الأدوية تأثيرات 
جانبية خاصة: فا لجرعات العالية من ال 32801205106 6051226[ 
لها تأثيرات دماغية: وأدوية "الأنتراسيكلين" مثل , مأءزطلده:00) 
(031020105118 قد تسبب اعتلال العضلة القلبية. 


ه- خطر الإصابة بخباثات أخرى بسبب الأدوية الكيميائية 
المستخدمة في الابيضاض. 

اول الابيضاض اللمفاوي الحاد غذ)25اطمطمدط!! عأناعج 
(مآللذة) متدععاده1: 

الفيزيولوجيا المرضية والتصتيف: 

الابيضاض اللمفاوي الحاد ‏ 1.]ة هو تكاثر خبيث وحيد 
النسيلة لسليفات (طلائع) خلايا لمفاوية غير ناضجة. يمكن 
لهذه الخلايا أن تكون سليفات خلايا - 8 (80-80/ من 
الحالات)؛ أو أن تكون سليفات خلايا - 7 27٠١-1١6(‏ من الحالات). 

قسم ال.411 وفق نظام التصنيف 188 إلى ثلاث مجموعات 
رئيسية (3.آ.12. 11) استنادا إلى الصفات المورفولوجية. 

تصنيف 1418 للابيضاض اللمفاوي الحاد .41.1: 

.)١ (الجدول‎ 

يميز نظام التصنيف 110/لا بين تحت أنماط اشآرآ4 على 
أساس النمط الظاهري عم[56001م (أرومات لمفاوية -8 أو 
أرومات لمفاوية -1) والشدوذات الجينية الخلوية. كما أنه لا 
يعتمد أنماط 848 (1.2-1.1]) 748 أما 8*.[آ فيعد نمطأً خلوياً 
-8 نموذج لمفوما بوركيت 00102م90ل!! 1100]'5لا8. 

الوبائيات: 

يعد الابيضاض اللمفاوي الحاد .41.1 الخباثة الأكثر شيوعاً 
في الأطفالء: وهو يؤلف نحو 285 من الابيضاضات الحادة 
عامة. في حين يؤلف ١5‏ من مجمل الابيضاضات الحادة 
عند البالغين. تحدث أكثر حالات المرض ببن 0-١‏ سئوات من 
العمر مع أرجحية إصابهة الذكور على الإناث» ونسبة حدوثه 
أعلى عند الأورييين مما هي عند الآسيويين والأفارقة. 

للعوامل الوراثية شأن في حدوث ال ,1آ]4 والدليل زيادة 
نسبة الإصابة عند من لديهم صبغي فيلاديلفيا (21)9-22 
وعند الأطفال المصابين بتثلث الصبغي ١١‏ (001017لا5 100100/0): 
إضافة إلى شذوذات وراثية أخرى مثل: متلازمة بلووم؛ وفقر 
دم فانكوني. وتوسع الأوعية الشعرية - الرنحي التي تعد مؤهبة 
لحدوثه. 

هناك عوامل شيروسية متهمةأيضأمثل 
(/11177.881/11111). والتعرض للإشعاعات يرفع خطورة حدوث 
المرض: كما أن السكن فنرة طويله بالقرب من خطوط الكهرياء 
عالية التوتر من شأنه أن يزيد من خطر الإصابة لكنه حالياً 
مجرد توقع ولا يوجد دليل واضح على هذه العلاقة. 

ويمكن القول: إن أسباب حدوث غالبية حالات الابيضاض 
اللمفاوي الحاد .1آة غير واضحة أو مجهولة كما في كل 
الخباثات. 


- النموذج الأكثر شيوعاً في الأطفال. 
- نموذج الخلايا: أرومات لمفاوية صغيرة إلى متوسطة الحجم؛ مدورة النواة شحيحة السيتويلازما 
(النسبة النووية/السيتوبلازمية زائدة). 
- كروماتين نووي متجانس مع نوية غير واضحة. 
- النموذج الأكثر شيوعاً في البالغين. 
- نموذج الخلايا: أرومات لمفاوية كبيرة الحجم؛ كبيرة النواة» غزيرة السيتوبلازما (النسبة 4النووية/ 


السينوبلازميه منخفضة). 


- حدود نووية غير منتظمة مع زيادة وضوح النوية. 


- نموذج نادر(يؤاف .)/7-١‏ 


- نموذج الخلايا: أرومات لمفاوية كبيرة الحجم؛ تأخن السيتويلازما اللون القاعدي بشدة (أزرق). 


- تحتوي على فقاعات تحوي دهونا. 


الموجودات السريرية: 

تنجم معظم الأعراض والعلامات في ,41.1 عن الارتشاح 
الأرومي الورمي لنقي العظم وبالتالي تثبيط عملية تكون 
الدم الطبيعية. 

١-أعراض‏ الخباثة: 

© ارتفاع حرارة مجهول السبب (نحو 50 من المرضى). 

© فقد شهية ونقص وزن. 

© تعب ووهن عام (نحو 4١‏ من المرضى). 

-١‏ أعراض قصور نقي العظم: 

© نقص السلسلة الحمراء (فقردم, زلة تنفسية, خفقان؛» 
شحوبء وهن). 

© نقص سلسلة المحيبات (أخماج جرثومية وفيروسية). 

©»نقص سلسلة الصفيحات (نزوف جلدية ودماغية 
وحشوية). 

“'-آلام عظمية ومفصلية: تحدث في /280-٠7١‏ من المرضى 
نتيجة التوسع الحاصل في اللب النقوي العظمي وارتشاح 
الخلايا السرطانية تحت السمحاق الذي قد يتظاهر في 
الأطفال المصابين بصعوية المشي أو العرج. 

4- أعراض الارتشاح خارج النقي: 

© ضخامة الطحال وضخامه العقد اللمفاوية (075/ من 
المرضى) وضخامة كبدية أحياناً. 

© إصابة الجملة المركزية العصبية: وهي أكثر الأعضاء 
إصابة بالارتشاح بعد الأعضاء اللمفاوية. تتظاهر الإصابة 
"بالتهاب السحايا الابيضاضي 1)5ا7222108 عتدمعءاناء!” (صلابة 
نقرة وارتضاع حرارة وقياء).؛ ومعأنالتهاب السحايا 


الابيضاضي غير شائع في فترات التشخيص الأولية؛ لكن 
السائل الدماغي الشوكي يعد مكانا مهما لحدوث النكس بعد 
المعالجة؛ فالحاجزالدماغي - الدموي يحول دون وصول 
الأدوية الكيميائية إلى السائل الدماغي الشوكي مما يؤدي 
إلى منع التأثير الدوائي في الخلايا الورمية المرتشحة فيه. 
ويجب بزل السائل الدماغي الشوكي من فور تشخيص المرض 
وتحري وجود خلايا شاذة فيه مع حقن الأدوية للوقاية من 
إصابة الجملة العصبية المركزية. 

© تعد الخصية في الذكور أيضاً موقعاً للإصابة (ضخامة 
خصوية غير مؤلمة) والنكس. 

»قد تشاهد كتل منصفية ضاغطة في نمط '1-1آ:آم 
تتظاهر بعسر التنفس. 

© قد تحدث "المتلازمة الركودية" (فرط كريات بيض) بيد 
أنها أقل شيوعا في ال .41.1 منها في ال.40/1. 

الموجودات المخبرية: 

-١‏ فمردم ونقص صفيحات. 

؟- تعداد الكريات البيض متغير (زائد أو سوي أو ناقص).؛ 
لكن العدلات دائماً ناقصة. 

*- تبدي لطاخة الدم المحيطي وجود الأرومات: لكنها قد 
تكون غائبة أو صعبة التمييز فيما يقارب ال ١6‏ من الحالات 
كما في ابيضاض الدم اللاابيضاضي 1013ع!نا1 تمزع عاناة21 . 

4- تبدي الفحوص المصلية ارتفاع حمض البول و1011.آ 
(الشكل .)١‏ 

ه- بزل نقي العظم: تبدو في فحص رشافةه نمي العظم في 
ال .آآث تجمعات أرومية لمفاوية وحيدة الشكل 12010121010112 ؛ 


الشكل )١(‏ الأرومات اللمفية 


ونقص واضح في جميع أنواع سليفات الخلايا الدموية 
الطبيعية الأخرى. الخلايا الأرومية في 1١‏ من الحالات 
إيحابية ال 285 وإيجابية ال 1101 وسلبية البيروكسيداز. 

5-التنميط المناعي 1785م (116701م11017110: يجري التنميط 
المناغي بطريقة 2/1071 11017: وذلك إما على عينة دم حين 
وجود زيادة البيض على حساب الأرومات واما على رشافة نقّى 
العظم ويتم تحديد النمط الخلوي بدراسة مستضدات أو 
واسمات الخلايا (2©105) المميزة للأنماط الخلوية. 

*ءاناآة (على حساب سليفات الخلايا-8): يتميز بوجود 
مسنضدات الخلايا -8 مثل: 1010) (أكثر واسمات الابيضاض 
اللمفاوي الحاد شيوعا). 7234© .0520 .6019. 

* ا (غلى حساب سليفات الخلايا-1): يتميز تعبيرياً 
بوجود مستضدات الخلايا -1 مثل: 05.©3©, 622.607 
و1721 موجود عادة. 

*ماءآة زعلى حساب الخلايا -8) نموذج بوركيت: يتميز 
تعبيرياً يبوجود مستضدات الخلايا 5220© آما 0010© فقد تكون 
غائية. 

/ا- الوراثة الخلوية 10860]125إ©؛ أصبح التحليل الخلوي 
الوراثي حاسماً لناحية التنبؤ بسير المرض ونتائجه ولاختيار 
المعالجة المثلى للابيضاض اللمفاوي الحاد نآنآلش. 

فالتغيرات الصبغية موجودة بنسبة > ت5ل/ا/؛ من الحالات. 


وهذه التغيرات قد تكون شذوذا فى عدد الصبغيات أو شذوذات 

التشخيص التفريمي: 

يتضمن التشخيص التفريقي لد .اناه ما يلي: 

-١‏ الارتكاس اللمفاوي التكائري 15أد5ه11014م مز ء/اناعدء:: 
وهو ارتكاس لمفاوي ينتج من خمج فيروسي مثل قيروس 
اييشتين- بار 2881 المسبب لداء وحيدات النوى الخمجي أو 
هيروس التهاب الكبد أو القيروس المضخم للخلايا /01/1 ومن 
أسباب أخرى. وتكون الخلذيا اللمفاوية غزيرة السينوياازما. 
يؤدي السعال الديكي أيضا إلى تكاثر لمضاوي مميز وتكون 
الخلايا اللمفاوية هنا صغيرة وناضجة. 

"- فقرالدم اللاتنسجي 44: يترافق فقرا لدم اللاتنسجي 
وفقردم: ونقص صفيحات: ونقص كريات بيض؛ وسريرياً قد 
يلنيس مع ابيضاض الدم اللاابيضاضي. لا وجود لضخامة 
كبدية أو طحالية. 

يتم التشخيص بوساطة خزعة النقي التي تبدي نقصا 
في خلوية النقي وزيادة النسيج الشحمي على حساب النسيج 
المكون للدم. 

'- الابيضاض اللمفاوي المزمن ,1.1 ): الابيضاض اللمفاوي 
المزمن هو مرض الكهول على خلاف ال.].آ4 الشائع في الأطفال؛ 
وينميز بسيطرة الخلايا اللمفاوية الناضجة والصغيرة. 


١ف-ه»‏ صيغيا: وهي أكثر الشدوذات العددية الصبغية شَيوعًا وجودها يحسن من الإندار. 


14-7 صبغيا: وجودها يسىء إلى الإتذار. 


أقل من 47 صبغياً: وجودها يسيء إلى الإنذار. 


5 صبغياً معدلا بتيويا: وجودها يسيء إلى الإتدار. 


الجدول )١(‏ الشذوذات الصبفية المددية في ال.آ.41. 


4- الابيضاض النقوي الحاد .4111: قد يكون .1آللك - 
وخاصة قليل التمايز (110 و11 وفق 88]) - غير قابل للتفريق 
من الناحية المورقفولوجية عن ال 11ة. ولايد من استخدام 
التلوينات الكيميائية الخلوية الخاصة والتنميط المناعي 
للتميز بينهما. ولا توجد غالبا ضخامات حشوية (طحالية - 
كبدية). 

الإندار: 

تحسن إتذار ال ,آاهة في الأطفال على نحو كبيرء؛ فقد 
استجاب للعلاج أكثر من 55 من الأطفال المصابين استجابة 
تامة. ويعيش أكثر من٠80/‏ من الحاملين المزمنين للمرض 
والمعالجين فترة طويلة حياة طبيعية ويفترض شفاؤهم. أما 
الإنذارفي البالغين ففير جيد, ونسبة الشفاء أقل من 24١‏ . 

بذلت الكثير من الجهود لتطبيق المعالجة على أساس 
الإنذار وذلك بتطبيق برنامج علاجي أقل هجومية لحاملي 
الإنذارالجيد؛ في حين يفترض أن يكون التداخل العلاجي 
هجومياً من فور وضع التشخيص لحاملي الإنذار ا لسيئ. 

عوامل الإنذارفي ال .41.1: (الجدول "). 

أنواع خاصة من الابيضاض اللمفاوي الحاد (.41:1) يُذكر 
منها: 

-1آة في الطفل أقل من سنة. 


-.آاة إيجابي الصبغي فيلاد لفيا. 

-.11ه4 نمط سليفة الخلية 1 . 

-.11ذ نمط يوركيت. 

المعالجة: 

يمكن تقسيم معالجة ال 411 إلى ثلاثة أطوار: تداخل 
هجومي وتداخل مكثف ومنابعة. 

١-العلاج‏ الهجومي: ينتضمن ستيروئيدات قشرية 
(ع061500ع5م أو عم50ة طأعديهءاع0) وعم لاذلمعم1ما إضافة إلى -.آ 
2500125 (للأطفال): وعمناء لإعقعطامة (للأطفال عاليي 
الخطورة وللبالغين). والهدف منه تحقيق الهدوء التام. 

؟١-‏ التداخل المكثف: الهدف منه هو دعم الهدوء التام عند 
المريض وذلك بزيادة الجرعات الدوائية؛ أو باتباع برنامج دوائي 
مختلفه مثل: 

أ- 015216 طاعم مع أو من دون ع« أكناممام 56702 -6. 

به ع31381035م250-.1 بجرعات عالية. 

ج متاه1!01 نزام هلممزمء )١/816(‏ مع ع00510 22261 عسمتدمالاه. 

د-برنامج يضمالأدويةالتالية: 218810256م25سآ 
11 ,عل تلمقلام05طمم1علاء ,عض 1 تقناع 610 ,مأعاطيده:<006 


©1135 . 20]135026ة 06 . 
مدة هذا الطور " أشهر (تزيد في الحاللات الخطرة). 


العمر 


٠١-١‏ سئوات. 


فرط صبغيات 4لا!0آ 
6 << 2و«ع1110 


141221 


تثلث الصبغي 10.4 


الزمن اللازم للاستجابة العلاجية 
(الهوادة) التامة. 


"- العلاج المحافظ: يضمن هذا الطور 72]01:6216 
(قمويا أو حمنا عضلية) أسبوعيا. و101126-5م0]0 706108 عن 
طريق الفم يومياًء مدة هذا الطور ؟-7,0 سنة. 

وقاية الجملة العصبية المركزية: لما كانت إصابة الجملة 
العصبية المركزية كثيرة الحدوث وكانت الأدوية الكيميائية 
الوريدية المستخدمة في علاج ال.41.1 لا تعبر الحاجزالدماغي 
الشوكي؛ فإن الحقن ضمن السيساء يبقى الوسيلة الوقائية 
الأمثل ويستخدم لذلك الحقن الثلاشثي ,5026ةط]063706) 
(14123 ,ع3:301020510. كما يمكن أيضاً اللجوء إلى تشعيع 
القحف وحده أو مع النخاع الشوكي عند من لديه إصابة في 
الجملة العصبية. 

مضاعفات المعالجة: 

يمكن تقسيم المضاعفات الناجمة عن المعالجة إلى فورية 
وبعيدة الأمد. 

١-المضاعفات‏ الفورية: تتضمن المضاعفات الفورية الغثيان 
والقياء وتساقط الأشعار, والأخماج نتيجة نقص المحببات: 
والنزوف الناتجة من نقص الصفيحات. 

؟- مضاعفات بعيدة الأمد: قد تحدث لدى الأطفال في 
حالات قليلهة جداً مضاعفات بعيدة الأمد نتيجة المعالجة. 
فقد تتسبب الستيروئيدات القشرية بإحداث نخرة برأس عظم 
الفخنء وقد نؤدي المعالجه بال ]701101562 إلى حدوث إصابة 
دماغيه من شأنها أن تؤثر في القدرات العقلية للمريض. وقد 
تحدث هذه المضاعفات في سياق استخدام المعالجة بالتشعيع 
(الدماغي - الشوكي). وهناك مضاعفة نادرة مرتبطة بالمعالجة 
الإشعاعية وهي حدوث أورام دماغية بعد ٠١‏ سنوات وسطيا 
من التعرض للتشعيع تنقص من معدل البقيا على نحو كبير. 

ويبدوأن فشل النمو الحاصل في سياق المعالجة ناتج - ولو 
جزئيا- من خلل غدي صماوي مرافق: من الممكن تجنبه 
بالتعويض الهرموني لهرمون النمو خارجيا. 

وهناك مضاعفة نادرة أخرى قد تحدث؛ وهي الابيضاض 
النقوي الحاد .4011 المتعلق بالأدوية الكيميائيةالمؤلكلة 
وبمشيطات 2 ع015026525م10. 

ثانياً- الابيضاض النقوي الحاد دتدرعءاناء! 1010ع(22 غاناعة 


(111م): 
الفيزيولوجية المرضية والتصنيف: 


ينجم الابيضاض النقوي الحاد .4311 عن تكاثر خبيث 
وحيد النسلية ينشأ على حساب الأرومات 01355 النقوية. وهو 
مرض متعدد الأنماط أكثر من الابيضاض اللمفاوي الحاد 
فيمكن لل 4011 أن يتمايز إلى أي نوع من أنواع السلاسل 


الخلوية المشتقة من وحدة تكوين النسائل المختلطة (-10© 
) (أرومات المحببات: أرومات الحمر: أرومات الصفيحات» 
أرومات الوحيدات)؛ أو أن يكون ذا نمايز مختلط (مثلء أرومات 
المحببات والوحيدات معا). 

إن التمييز الأساسي والأهم بين أنواع ال.1ال4 هو بين النوع 
الأولي والنوع الثانوي. 

-١‏ الابيضاض النقوي الأولي: يحدث عند أشخاص لم 
يصابوا من قبل بأمراض دموية. يبدي المرضى صغار السن 
استجابة أفضل للعلاج: والإنذار فيهم جيد إجمالا. 

"- الابيضاض النقوي الثانوي: يحدث عند أشخاص كانوا 
قد أصيبوا سابقاً بمرض دموي مثل متلازمة خلل التنسج 
النقوي: أو باضطراب تكاثر نقوي مزمن: كما قد يحدث عند 
أشخاص كانوا قد تلقوا علاجا بالأدوية الكيميائية لأحد 
الأمراض الخبيثة. 

يعتمد التصئيف التقليدي للابيضاض النقوي الحاد 
4111 على نظام التصنيف 188 الذي قسم ال .41/11 إلى 
ثمانية أنماط بناء على نوع السلسلة الخلوية ودرجة نضح 
الخلايا. 

يعتمد نظام التصنيف 14878 على نحو أساسي على الناحية 
المورفولوجية وعلى تلوينات كيميائيه خلوية بسيطه؛ ولا يعنى 
بالشذوذات الجينية الخلوية أو بوجود مظاهر لسوء التصنع؛ 
أو بالمعالجات الدوائية السرطانية إن وجدت والتي لكل منها 
أهمية حاسمة جدا للناحية الإنذارية لمرضى ال.آ4041. 

يعتمد في تشخيص .4111 بحسب التصنيف 7818 على 
وجود أرومات 012565 بنسبة تتجاوز 2١‏ في النمي أو في الدم 
المحيطي. 

ويبين الجدول رقم؛ ميزات الأنواع المختلفة من 
81 بحسب تصنيف (188) . 

أتواع خاصة من الابيضاض النقوي الحاد: 

إن لبعض أنواع ال.41/11 أهمية خاصة تستحق الذكر؛ منها: 

-١‏ الابيضاض الحاد بالسليفات النقوية ©)نا26: 
(13ا-ظلمةظناطف) متسعالنه! عتاوعماءرووومم بستعميرز 
الابيضاض الحاد بالسليفات النقوية من ناحية المقارية 
العلاجيةه؛ إذ إنه يستجيب لعلاج نوعي هو 2205] 311 ( ]1[ ) 
40 10016اء: وأكثر ما يحدث في صغار السن. يكون تعداد 
الكريات البيض فيه منخفضاء والتخثر المنتشر داخل الأوعية 
(010) شائع الحدوث. 

"- الابيضاض النقوي الحاد الناتج من المعالجات 
مآلالذة 0غ316اء»-نزمةط): يؤلف الابيضاض النقوي الحاد 


51110 غير متمايز أرومات < ٠"‏ يؤلف ه-١٠2/‏ من مجمل ال,آ1/الة4. 

لع تاسعمع111ل 1ل 1تمام) التلوينات المناعية سلبية. من التاحية الشكلية نشيهة ال بارآث. 
يظهر الننميط المناعي وجود 
مستضدات نقوية. 

47111 من دون نضج > من 24٠‏ من الخلايا النقوية | يؤلف من /5-٠١‏ من مجمل ال1/1لم 

(11521108 23 غأنا0ط1) هي أرومات. 
> من" من الأرومات تكون + 
البيروكسيداز النقوية أو + أسود 
السودان. 


1-2 مع نضج > 70 من الخلايا تكون أرومات. | يؤلف 125-٠0‏ من مجمل ال .آ/اه. 
(21210126100 11 /لا) > من “٠١‏ من الخلايا النقوية 
تبدي نضجا لمرحلة السليفات 
دعا لزع اع 1012م 


3 »8 ؛ سليفات النقوية 65 الخلايا السائدة سليفات يؤلف ه-١٠/‏ من مجمل السآالاه. 
(19تمعانع! عنالاعماء امم عتناعة) شاذة مع حبيبات سيتوبلازميهة أخطورة عاليه لحدوث "التخثر المنتشر 
ماطم) كبيرة مع وجود "عصيات أور". داخل الأوعية" (1(10) يستجيب 
- تحبب زائد غير متجانس 765 سليفات شاذة مع حبيبيات للمعالجة ب (411184). 
(1ق1لعة 5ةانامورع عم لا!). سيدوبلازمية صغيرة. 
- تحبب ناقص غير منجانس 
(/8/431) (أمقاعهلا عدالاصوئع مععاصم). 


14 الابييضاض النمقوي > ٠١‏ من خلايا النمقى هى يؤلف من 70-١6‏ من مجمل 1آ/41. 
الوحيدي .40/11/1. وحيدات. 022١‏ أميلإلى إصابة الأنسجة خارج النقي 
* (404101) مع كثرة الحمضات وجود الخلايا الوحيدة في الدم ولاسيما اللثة والجملة العصبية 
(5مع1/14). المحيطى. المركزية. 
+ 114605 حمضات شاذة محبة إنذار جيد. 
للأساس في نقي العظم. 


15 الابيضاض النمقوي 2 > 28٠١‏ من خلايا النققّى هى يؤلف ه-8/ من مجمل ال 11م 
بالوحيدات. وحيدات: 00 أكثر شيوعاً عند الصغار. 

* 1/153 50: سيطرة السليفات. : يؤلف 7-7 من مجمل ال.1//ة. 
* 7/15 أكثر شيوعاً عند البالغين. 


16 الابيضاض بالأرومات |> 25060 من خلايا النقى المنواة هى يؤلف ه/ من مجمل ال1آاللة. 
الحمر 2012ع!1ناء101ط ]لمع عآلماع32. طلائع كريات حمر ّ أكثر شيوعا عند الكبار. 
7*٠ >‏ من الخلايا غير الحمر هى 
أرومات نقوية. ١‏ 


17 الابيضاض النقوي > 05٠‏ من الأرومات النقوية تبدي |[ يؤلف 2٠٠١-8‏ من مجمل الآ/اثة. 

بالنواءات عألاء3. تعبيرية لمستضدات النواءات ال لاتأعتلمالاء 11019 ضروري لوضع 

2ع اناع! علالاع0 هلدع 11 بوساطة ال 1اع011]لاء /110159. التشخيص أحيانا له علاقة مع 
تليف النقي. 


الجدول (4) ميزات الأنواع المختلفة من .4111 بحسب تصنيف (147). 


الناجم عن المعالجات حاليا ما يقارب 70-٠١‏ من حالات ال 
.1لاخفي الولايات المتحدة الأمريكية. قد ينتج بعد معالجة 
لمفوما هود جكن: أو لمموما لا هود جكن, أو .41.1 : أو بعد علاج 
أمراض تنشئية غير دموية. ويكون .4111 الناجم عن المعالجات 
معندا على العلاج التقليدي: كما أنه على نحو عام سين 
الإنذار. 

"'- ساركوما حبيبية الخاذيا 52520122 110(112ام2,ع: هي 
كتل ورمية مؤلفة من أرومات نقوية؛ قد تحدث في الأنسجة 
تحت الجلد حول الحجاج وفي منطقة الجافية حول الدماغ 
وفي مواقع عدة أخرى. تشمل الإصابة الدم المحيطي ونقي 
العظم عند تشخيص الساركوما الحبيبية: بيد أنها قد تشاهد 
معزولة من دون انتشار الإصابة إلى الدم أو النقي. 

4- الابيضاض النقوي الحاد في الوليد وفي الطفولة 
الباكرة: ال.47/11 في الأطفال بعمر أقل من سنتين نادر؛ لكن 
إنذاره أسوأ من ال.4741 عند الأطفال الأكبر سنا وتظهر 
التحاليل الوراثيه الخلوية فيه شذوذات صبغيه. 

- الابيضاض النقوي الحاد في كبارالسن: ال.41/11 عند 
كبارالسن (50 سنة وما فوق) مختلف عن ال.4711 عند المرضى 
الأصغفرسنا؛ ذلك لأن لدى الكثير من المرضى كبارالسن قصة 
خلل تنسج نقي سابقة أو أنهم يبدون أعراض خلل تنسج 
النقي. 

الويائيات: 

تقدر نسبة حالات ال .4111 المصادفة سنوياً في الولايات 
المتحدة الأمريكية بنحو 7,4 لكل ٠٠١٠٠١‏ شخص. يصيب 
الابيضاض النقوي الحاد .40/11 الفئات العمرية كافة مع 
أرجحية حدوثه عند الكبار الذكور بنسية 1١,9‏ - 5,4 وتزداد 
نسبه حدوثه مع تقدم العمر. يؤلف 40111 80 من مجمل 
حالات الابيضاضات الحادة في الكباروه١-70/‏ فقط في 
الأطفال. 

هنالك عوامل مؤهبة لحدوث ال.4111 ؛ منها: تثلث الصبغي 
١‏ وفقردم فانكونيء والرنح بتوسع الشعيرات الدموية: 
ومنلازمة بلووم. 

ويبدو أنه هناك استعداد عائلي للإصابة بال.41/1: فالأقارب 
من الدرجة الأولى لمريض .4011 يزيد لديهم خطر الإصابة 
بالمرض بنسبة ثلاثة أمثال: كما تزيد خطورة الإصابة في 
التوائم المتماثلة (إذا أصيب أحد التوائم بال .41/1 فخطورة 
إصابة التوءم الآخر عالية جدا). 

يزيد التعرض للإشعاعات المؤينهة من خطورة الإصابة بال 
431 ؛ بما في ذلك تعرض المرضى للإشعاعات في سياق 


المعالجات الطبية أو الفحوص التشخيصية المتممة (كالتصوير 
المتكرريالأشعة "). وأظهرت يعض الدراسات وجود علاقة قوية 
بين التعرض لادة البنزين ومشتقاتها (كما في سائقي 
الشاحنات: والعاملين في محطات الوقود ؛ والعاملين فضي 
مجالات الصناعات النقطية) وبين الإصاية يال .41011: كما 
يبدو أن الأشخاص الذين يعملون بتصنيع المطاط هم أيضاً 
عرضة لارتفاع نسبة خطر الإصابة بالمرض. 

تعد أدوية السرطان الكيميائية - بما فيها المواد المؤلكلة 
ومتبطات 11 000150706735] - من العوامل الخطرة في إحداث 
نوع من الابيضاض النقوي الحاد: كما أن تدخين التبغ يعد 
من عوامل الخطورة المهمة في إحداث المرض الذي قد يكون 
ناتجا من المواد الكيميائية الموجودة في دخان التبغ. 

وتبقى معظم حالات ال.4011 مجهولة السبب. 

الموجودات السريرية: 

تشبه الأعراض السريرية الموجودة في الابيضاض النقوي 
الحاد .41/1 إلى حد كبير الأعراض الموجودة في الابيضاض 
اللمفاوي الحاد .آعآث. 

فالأعراض المتعلقة بارتشاح نقي العظم بالخلايا الورمية 
وتثبيط عمليه النكون الطبيعي للخلايا الدمويه شائعة 
الحدوثء الحمى في ٠١-١50‏ من الحالات: وهي من المفنرض 
أن تكون في سياق إصابة خمجية؛ ويجب تدبيرها على هذا 
الأساس حتى يثبت غير ذلك؛ مع الأخن بالحسيان أنها قد 
تكون ناتجة من فرط اسنقلابية الجسم. 

قد تبدو بالفحص السريري ضخامة طحالية متوسطة. 
أما العقد اللمفاويه فلا تضخم فيها. يحدث الارتشاح الورمي 
الجلدي عند نحو /٠١‏ من المرضى ؛ وعلى نحو خاص عند 
المصابين بالابيضاض النقوي الحاد من النمط الوحيدي 
1]لا17020: وتتظاهر الإصابية بشكل ارتشاحات صفيحية أو 
عقدية غير مؤلمة: كما أن ارتشاح اللثه أمر شائع وقد يكون 
سبيا لمراجعة المريض لطبيب الأسنان بشكوى نزيف لثوي. 
ويصيب النهاب السحايا الابيضاضي نحو 77-5 من المرضى 
وقت التشخيص: وهو أكثر شيوعاً في المرضى الذين يكون تعداد 
الكريات البيض لديهم عالياً وفي النمط الوحيدي. كما أن 
الركودة الدموية بفرط الكريات البيض أكثر شيوعا لدى 
مرضى ال.1آ411 من مرضى ال.1آ.1ث.. وتحدث هذه المتلازمة إذا 
بلغ عدد الأرومات > 50,0٠٠‏ ملء وتزداد الخطورة مع تعداد 
أرومات > ١٠٠١٠٠مل.‏ تعد متلازمة الركودة الدموية بفرط 
الكريات البيض حالة طبية إسعافية تتطلب تخفيض تعداد 


الأرومات بأسرع وقت ممكن. 


من المضاعفات الاستقلابية التي قد تحدث لدى مريض 
1 فرط يوريا الدم: فرط- نقص بوتاسيوم الدم: فرط 
فوسفات الدم؛ إضافة إلى منلازمة الانحلال الورمي 1008ا] 
21000 515لا! وحدوث قصور كلوي حاد. 

قد يحدث التخثر المنتشر داخل الأوعية (210) في سياق 
ال.4111 ؛ ولكنه يحدث على نحو خاص في نمط الاابيضاض 
النقوي الحاد بسليفات النقويات ع10عئلا200م عاناءة 8/1-3) 
(2لصممععلسعاء 1الا. 

الموجودات المخبرية: 

-١‏ فقر الدم. 

-"١‏ قلة الصفيحات: قد يبدي تعداد الصفيحات الملعطى 
بوساطة أجهزة التحليل الدموي الآلية زيادة كاذية نتيجة 
لتجزؤ الأرومات الابيضاضية التي تعدها الأجهزة صفيحات؛ 
لذا فإن لطاخة الدم المحيطي هي الخيار الأفضل لتقييم عدد 
الصفيحات الحقيقي في هذه الحالات. 

* تعداد الكريات البيض متغير (زائد أو سوي أو ناقص)» 
فحين تكون نسبة ارتشاح النقي بالأرومات 20-٠١‏ لا تتأثر 
باقي السلاسل الدموية ويكون التعداد سوياًء وتؤدي زيادة 
ارتشاح النقي بالأرومات إلى نقص إنتاج جميع السلاسل 
الدموية بما فيها البيضاء فينقص تعداد الكريات البيض في 
الدم المحيطي. وحين يزداد الارتشاح النقوي إلى درجة تبدأ 
فيها الأرومات بالخروج من نقي العظم إلى الدوران المحيطي؛ 
يرتفع عدد الكريات البيض (الزائدة على حساب الأرومات) 
الني يزداد عددها طردا مع زيادة خروج الأرومات إلى الدم. 

4- تبدو في لطاخة الدم المحيطي الأرومات؛ ولكنها قد لا 
ترى أو تكون صعية التمييزء لذا يجب فحص لطاخة الدم 
المحيطي بدقة. 

ه- بزل نقي العظم: تبدي رشافة النقي النموذجية زبادة 
خلوية شاملة؛ مع سيطرة الأرومات ونقص سليفات الخلايا 
الدموية الطبيعيه. وتطبق الملونات الكيمياثية الخلويهة على 
لطاخة الدم المحيطي (إذا كان تعداد الأرومات الجائلة في الدم 
مرتفعا) أوعلى رشافة نقي العظم. وفق معايير (188)؛ ويجب 
أن تكشف تلوينات البيروكسيدازا لنقوي ع670710235م0اع6/إ20 أو 
أسود السودان 58 أو كلاهما معأ وجود الأرومات بنسبة > 7٠‏ 
في ال.آ41/11. 

التنميط المناعي 28 /ام120م 020 0طتار: 

التنميط المناعي الخلوي بتقنية الانسياب الخلوي :110 
070617الإ0 أكثر فائدة في تحديد السلسة النقوية وفي التفريق 
بين ال.4011 و411. يدل التنميط الشكلي على أنماط خاصة 


من ال.4011 ولاسيما سلسة النواءات الابيضاضية (1/17) 
و(103): ولكن تحديد تحت الأنماط الخاصة يتطلب اجتماع 
الناحية المورفولوجية والتلوين الكيميائي الخلوي. 

© تتضمن واسمات السلسة النقوية: 15,6013 233.61 ©)2 
وأكثرها حساسية 0233, أما 0215© فيشاهد في الابيضاضات 
وحيدية الخلايا الأكثر تمايزا, ولكن كل هذه الواسمات غمير 
نوعية لل.4741 على نحو قطعي. 

© وال 057 (الذي يعد واسما للخلية '1) يوجد في .41/1 
ذات السلاسل الخلوية الأقل نضجاً (11-110)! بحسب التصنيف 
قمع ). 

© قد تكون تعبيريةال 1114-51 (مستضد التوافق 
النسيجي 11) مساعدة؛ إذ تظهر في معظم حالات ال .41/11 ؛ 
معالاستثناء اللافت للابيضاض وحيدي الخلية الحاد 
(8311-110) والذي يفتقر إليها عادة. 

© تعبيريةال119) في أرومات ال.]4(1 مرتبطة مع الإزفاء 
(71:8) )؛ لكنها غير نوعيه. 

© يعتمد تشخيص الابيضاض بالنواءات الحاد (37) على 
تحري المستضدات المتعلقة بالصفيحات مثل [6261-0041©. 

الوراثيات الخلوية ي 1ا2360825: 

أصبح التحليل الوراثي الخلوي حاسماً في تشخيص 
الابيضاض النقوي الحاد (.4011) وعلاجه. وكما في ال(.آ:41) 
يمكن تقسيم الشذوذات الصبغية متواترة الحدوث إلى تبدلات 
في المواقع الصبغية (إزفاء) وتبدلات في أعداد الصبغيات. 


ويبين (الجدول رقمه) الشذوذات الجينية الخلوية في 


الرمآ/اه): 
التشخيص التفريقي: 


يتضمن التشخيص التفريقي لل(.8011) ما يلي: 

-١‏ كثرة الكريات البيض التفاعلي 01]0515ءاداء! ©/اأاء2ع5: 
يتم التفريق بين التكاثر التفاعلي للكريات البيض وبين 40111 
بسيطرة الخلايا الناضجة في الدم الجائل بدلاً من سيطرة 
الأرومات. 

؟"-الابيضاض اللمفاوي الحاد (41:1): ذُكرت سابقاً طريقة 
السفريق بين المرضين. 

"- الاضطرابات التكاثرية النقوية المزمنتك0112021: 
1501015 201112)0176م27210: يعتمدالتفريق بين 
الاضطرايات التكاثرية النقوية المزمنة - كالابيضاض النقوي 
المزمن (.711©) - وبين ال.4111 على سيطرة الخلية الناضجة 
المصابة في .43/11 وندرة وجود الأرومات في الدم المحيطي ونقي 
العظم. 


(48:21: ( 1)©81آلم 


على 870.7١‏ على 4. 


8 على و16 . 
111 على م16 . 


(100216 أو 
(216:16) 


(15:17)]: اط على .1١6‏ 


.1١ 7 على‎ 25 


(111023:31: لآلا على 11023. 


مشاركة أكثر من 1٠‏ < جيناً 
في الإزفاء. 


شذدوذات صبغية عددية 


تثلث الصبغى ١‏ 


ااه مع تمايز(888-112) 


81 مع كثرة الحمضات في 
النصي (ومع8-114نمط). 
1 سليف النقوي (188-1/13) الإنذار جيد. 
استجابية لل (45ظ4811) 


1ه فى الأطفال. 
4781 الناتج من مثبطات 11 
1201025 
1ش الوحيدي. 


4841 في الكبار 
1 4الثانوي. 
31 الناتج من الأدوية المؤلكلة. 


اث في الكبار 
301 الثانوي. 
411 الناتج من الأدوية المؤلكلة. 


اث في الكبار. 
11هالثانوي. 
411 الناتج من الأدوية المؤلكلة. 


الجدول (0) الشذوذات الجينية الخلوية في ال(41/11) 


؛4- فقر الدم اللاتنسجي 201213 125012م2: يقلد فمر الدم 
اللاتنسجي ابيضاض الدم اللاابيضاضي. 

5- مرحلة التعافي من حالات التثبيط النقوي (25 76201 
110 2113 47011: قد ترافق مرحلة النعافي من 
حالات التثبيط النقوي لأي سبب كان (دوائي أو خمجي أو 
التعرض لواد كيميائية) السيطرة العابرة للأرومات في النقي: 
الأمرالذي يجعل تفريقها عن ال.4111 أمراً صعبا. 

1- خلل تنسج النقي 13515م2036100(5: يعتمد التفريق بين 
خلل تنسج النقي وبين ال.41/11. على تعداد الأرومات في النقي: 
فإذا كانت الأرومات النقوية < 7١‏ فالحالة خلل تنسج نقي 
مع زيادة الأرومات 11105 ؛ وإذا كانت الأرومات النقوية  /5١>‏ 
فالحاله هي ,5111 (< /١٠‏ أو > :/١‏ على النوالي؛: وفق معايير 
8خ 1/110). 

الإنذار: 

تقدر نسبة البقيا في مريض مصاب بال .41/11 عمره أقل 
من 50 سئة بنحو .240٠‏ يزداد الإنذارسوءا مع زيادة العمر 


وعند المصابين بال .4011 الثانوي. 

يقسم المصابون بال]آ41/1 إلى ثلاث مجموعات إنذارية 
أساسية؛ اعتمادا على نتائج تحاليل الوراثة الخلوية: 

-١‏ مجموعة الإنذار الجيد: 

© يؤلف مرضى هذه المجموعة - /٠١‏ من مجمل مرضى 
ال01ل4 تحت سن ال 7١‏ سنة. 

© نسبة تحقيقهم للهوادة التامة عالية (280): ونسبة 
النكس قليلة نسبياً (.-40). 

-"١‏ مجموعة الإنذار السيء: 

©يبلغ مرضى هذه المجموعة + ١6‏ من مجمل مرضى ال 
1ش الذين ترواح أعمارهم من ١6‏ حنى ٠١‏ سنة. 

© نسبة تحقيقهم للهوادة التامة منخفضة؛ مع ميل أكبر 
إلى النكس؛ ونسبة البقيا حتى ه سنوات أقل من ./٠١‏ 

»لا يوجد حالياً علاج فعال لمرضى هذه المجموعة. 

© وعلى نحو عام الإنذارسيئ في المرضى الذين تزيد 
أعمارهم على ٠١‏ سنة؛ وتكون فيهم نسبة البقيا حتى ه ستوات 


آأقل من ./٠١‏ 

*- مجموعة الإنذار المتوسط: أفراد هذه المجموعة إما أن 
يكونوا طبيعيي الصيغة الصبفية:؛ وإما أن يحملوا شذوذات 
صبغية غير الشدوذات المذكورة في المجموعتين السابقتين. 

المعالجة: 

يجب البدء مباشرة بالعلاج لحظه تشخيص المرض خشية 
تزايد الكتلة الورمية اليومي. 

يمكن تقسيم علاج الابيضاض النقوي الحاد .41/11 إلى 
طورين: طور تحقيق الاستجابة وطور متابعة الاستجابة. 

-١‏ طور تحقيق الاستجاية: تتضمن المعالجة التقليدية 
الأولية الهجومية: 

| عم ناء عه طاصة: متعتط مهل و مل أط ممه نهل وعدمعامة:0] تس 

ب - 2226120510 76زومالاء (ععوعة و عدوم]لان) أو مأعنطنة10) . 

يسمى البرنامج العلاجي المستخدم 7+ ( لأعاطنا02020 
بجرعات بومية مدة “” أيام + جرعات 12186106لإ© يومية مدة لا 
أيام). بهذا النظام العلاجي يمكن تحقيق الاستجابة التامة 
عند نحو 2280-١‏ من المرضى بأعمار < ٠١‏ سنة؛ وعند نحو 
من المرضى الأكبر عمراً. 

ويجب متابعة العلاج في المرحلة اللاحقة بعد تحقيق 
الاستجابة بهدف تجنب النكس. 

الغاية من العلاج في هذه المرحلة هي تثبيط نمقي العظم 
تثبيطاً تاماً وقتل كل خلاياه وتحقيق الاستجابة العلاجية 
التامة أو الهدأة التامة 5مأووتطرعء عاء[ممرمء. 

؟- طور متابعة الاستجابة: قد تكون تراكيز الجرعات 
الدوائية الكيميائية المستخدمة في برامج المتابعة العلاجية 
المتبعة متفاوتة الشدة من حيث المعايير للمحافظة على 
الاستجابة أو لتعزيز الاستجابة؛ أو مكثفة. 

كما أن زراعة النقي الخيفي 211086710 أو زراعة النمي الذاتي 
مع جرعات عالية من الأدوية الكيميائية تعد من ضمن 
البرنامج العلاجي الهادف إلى متابعة الاستجاية المحققة. 

ويتعلق اخنيار الطريقة العلاجية بحاله كل مريض»: 
فالإنداريحدد نتيجه التحاليل الوراثية للخلايا الماخوذة من 
نقي العظم؛ إضافة إلى معايير أخرى تتعلق بحالة المريض: 
ووجود متبرع ملائم نسيجيا. 

©العلاج الكيميائي: البرنامج العلاجي النتقليدي المستخدم 
عند المرصى صغيري السن هو جرعات عالية من 
10510 م0زومال (05 .12.01.03 المع 2-3) تكرر أريعة 


أشواط يفاصل " أسابيع. 

والجرعة المعيارية من (عمذاءلاء12ط]مفق+ 26أ3:30الإء) شائعة 
الاستخدام عند المرضى الأكبر سناً. 

©زرع نقي عظم خيفي (مغاير)2235507 8022 عأعدءع2110: 
1م35 زرع النقي الفيري في أثناء فنرة اللاستجابة هو 
العلاج الأكثر فعالية المتوافر حاليا للتقليل من نسبة النكس 
في ال.4011: يطبق على نحو عام عند مرضى ال.40/1 صغار 
السن والمعدودين من أصحاب الخطورة العالية للنكس. أما 
كبار السن فلا يجرى لهم زرع النقي بسيب عدم التحمل . 

»© زرع نقي العظم الذاتي212507 عطوط كنامع2011010: 
1224م35) يمكن استخلاص الخلايا المولدة للدم الجائلة 
في الدوران المحيطي بعد أن يحقق المريض استجابة تامة 
للعلاج: ويمكن أن يعاد زرعها بعد مرحلة الاستجابة أو يتم 
حفظها واستخدامها إذا حدث النكس. 

كما يستخدم الزرع الذاتي عند المرضى الذين لا يتوافر 
لهم المتبرع الملائم. وإن نسبة الإمراضية والوفيات الناتجة من 
عمليات الزرع الذاتي أقل مما هي علية في عمليات الزرع 
المغاير؛ لكن نسبة النكس أعلى. 

معائلجة الابيضاض الحاد (113) -41/1: 

-١‏ إحداث الهوادة (م1212) 120100]102: ميزة الابيضاض 
الحاد بالسليفات النقوية 113 هي وجود إزفاء على مستنوى 
الصبغي (1)15-17. 

قد تسبب المعالجة بال 81154 متلازمة خاصة (اضطراب 
الضغط الشرياني والقصور التنفسي واتصباب التأمور 
وانصباب الجنب والترفع الحروري) خلال الأيام العشرة الأولى 
من إعطائه. لذلك يعطى معه 067320]1235026 لتجنب هذه 
المضاعفات. 

نسية استجابة 113-.48211 ل 48114 ممنازة إذا نجا المريض 
من ال 1010 

كما يعطى ال 26 1اعلا32411130 في الأيام الآولى من العلاج 
للتخفيف من ارتفاع الكريات البيض. 

؟- العلاج الداعم: يطبق ثلاث جرعات كيميائية بفاصل 
شهري: 

- ع-وعم + ولع اط نتتةل1. 


- لومم + 2م0220 للك 
- عورخ + ول زط نل:3ل1. 


ويمكن أن يشنرك وال 871758 مدة أسبوعين. يستمر إعطاء 
العلاج الداعم مدة سندين. 


آفات الكريات البيض الخبيثة 
ابيضاضات الدم المزمنة 


اول اييضاض الدماللمفاوي المزمن غأنتصمعطء 
(مآط1ن)) متسمععانة1 عتاوعمطمدن!1: 

ينشأ الابيضاض اللمفاوي المزمن عن خلايا لمفاوية باثية؛ 
وهي تتلقى من جهة مؤشرات خارجية تساعدها على 
الاستمرار في الحياة فنرة أطول. ويعوض عنها تكاثر 
سليفاتها 16010175015م حين تخضع للموت الخلوي المبرمج 
15 من جهه أخرى. 

نسبة حدوث المرض عالمياً من ه, ١-0,ه‏ لل ٠ ,٠ ٠١‏ نسمة 
في السنة؛ وهي تمثل أكثر حالات ابيضاضات الدم حدوثشاً 
وفق الإحصائيات الغريية. 

متوسط عمر المصابين 45 سنة؛ ويبدأ المرض في 7٠١‏ من 
المرضى كبل عمر ال 5ه سئة. 

الأعراض والعلامات السريرية: 

يشخص المرض في 75 من الحالات مصادفة في أثناء 
فحص الدم المنوالى من دون وجود أعراض أو علامات سريرية. 

وقد ترتفع الحرارة (أكثر من 8” درجة) وتستمر أكثر من 
أسبوعين من دون وجود بؤرة خمجية صريحة: يرافقها أحياناً 
تعرق ليلي غزير ووهن وفقد الشهيه ونقص الوزن أكثر من 
٠‏ من وزن الجسم. 

يراجع معظم المرضى لوجود ضخامات عقدية أو على 
نحو نادر جدا لوجود بعض المضاعفات المناعية لفق رالدم 
الانحلالي أونقص الصفيحات المناعي, وقد تكون الضخامات 
معممة أو موضعة إلا أنها غالبا ثنائية الجانب وغير مؤلمة 
وقد تبلغ حجوماً كبيرة. وتشاهد ضخامة الطحال في 5؟- 
5 من الحالات وضخامة الكبد في 75/ منها. 

الموجودات المخبرية: 

في الدم المحيطي: 

© زيادة العدد المطلق للمفاويات الذي يتجاوز ٠٠٠٠١‏ لمفاوية 
وحيدة النسيلة؛ وتكون مورفولوجياً طبيعية. 

© تقص العدلات: الصفيحات طبيعية أو منخفضة العدد 
(علامات فمر دم)؛ وسبب فقر الدم هنا هو ارتشاح النقي أو 
الضخامة الطحالية أو مناعية ذاتية. 

© نقص الفلويولينات المناعية في 7170 من الحالات ما 
يؤهب لحدوث الأخماج (ذوات الرئة والسل والمبيضات). 


زياد عبد الهادي 


بزل النقي: زيادة نسبة اللمفاويات أكثر من ./7١‏ 

خزعة العظم يأخن الارتشاح اللمفي احد الأشكال التالية: 

خلالي يشاهد في نحو **/ من الحالات. 

“ا عقيدي في /٠١‏ من الحالات. 

“ا مختلط عقيدي في 75 من الحالات. 

“ا منتشر في 725 من الحالات. 

مع أن منوسط الحياة بهذا المرض هو ٠١‏ سنوات فإن 
السيرةالسريرية للمرض وإنذاره تختلف كثيراً بين 
مجموعات المرضى. فبعض المرضى لا يحتاجون إلى المعالجة 
إطلاقا والحياة المتوقعة لديهم قد تكون كما في الأشخاص 
الطبيعيين بالعمر نفسه. في حين يكون الإنذار في آخرين 
سيئا ويحتاجون إلى العلاج بوقت مبكر. وهناك اليوم 
مقاييس مهمة تساعد على تصنيف هؤلاء المرضى من 
الناحية الإنذارية على نحو جيد وتوفير العلاج المناسب مع 
احنمال القضاء على النسيلة الخبيثة. 

التشخيص: 

أمكن مع ظهور الننميط المناعي 01285 (0116701 120111100710 
في السنوات الماضية التفريق بين هذا المرض وبين الأمراض 
اللمفاوية المشابهة ووضع التشخيص بدقة. 

يشمل التشخيص التفريقي الأمراض التالية: 

١-لمفومالا‏ هودجكن صغيرة الخلايا 205 [اعه 510811 
ملطلا) ممسمطمملاا ماعاعله11. 

؟"-اللمفومابالخلايااللمفيةالبلازمية 
1 الا125120م م طم مولز . 

الابيضاض بالخلايا المشعرة 2212ع اناء1 [اء© لمتقط. 

4- داء والدنستروم 11/21067512010ا. 

ه-اللمفوما بالخلايا ذات المعحطف 10102م10/(! [آعه [220]6 . 

5- لمفوما الفطار الفطراني1008501065 05[15عل[20 . 

/ا- الابيضاض اللمفي المزمن بالسليفات اللمفية. 

التصنيضف السريري: 

:286©126] تصنيف‎ -١ 

أ- إصابة أقل من ثلاث مناطق عقدية. 

ب- إصابة أكثر من ثلاث مناطق عقدية. 

ج- نقص الخضاب أقل من ١٠غ‏ ونقص الصفيحات أقل 


:181 تصنيف راي‎ - "١ 

© المرحلة 0 زيادة عدد اللمفغاويات فقط. 

© المرحلة 1[ زيادة اللمفاويات مع ضخامة عقدية. 

© المرحلة 11 زيادة اللمفاويات مع ضخامة طحالية أو 
كبدية أو كليهما معاء مع ضخامات عقدية أو من دونها. 

© المرحلة 111 زيادة اللمفاويات مع فمر دم. 

© المرحلة 1١‏ زيادة اللمفاويات مع نقص صفيحات مع 
فقردم وضخامات عقدية أو من دون ذلك. 

التنميط المناعي: بشاهد في الابيضاض اللمفاوي المزمن 
إيجابية واضحة في: 23.0152 20.27 .0105))» وإيجابية 
متغيرة في 01038 وخفيفة في 01(22)) مع سلبية .01010 
07179 

ملاحظات ويائية: أكدت دراسة وبائية واسعة زيادة خطر 
الإصابة في أقارب المصابين بابيضاض الدم اللمفاوي المرّمن 
والآفات اللمفاوية التكاثرية اللأخرى. وتكون التبدلات 
البيولوجية متطابقة بين الحالات العائلية والإصابات 
الفراديه ء0:201م5 من ال آ[0. 

البيولوجيا الجزيئية بال .01.1 وعلاقتها بإنذار المرض: 

-١‏ طفرة بجين الغلويولين المناعي للسلسلة الثقيلة 
المختلفة 1817111010: يتمنع المرضى المصابون بهذه الطفرة 
بمتوسط عمر أطول من غيرهم ؛ ولذا فاستعمال هذا التبدل 
مفيد كعامل إنذاري. 

"- التعبير عن 1038:): وجود 7655100م<6 38 (01) مرتفع 
أكثر من 770١‏ على خلايا ال.1.1© يعد مؤشرا إنذاريا سيئا. 

#-التنميط المناعي والتلوين المناعي الخلوي يؤكد القيمة 
الإنذارية المهمة لدراسة 2412-70: 255061260 -02ل53© 26]8 
5أع]0]م بوساطة ال 110356-70. 

وتبين من ذلك أن دراسة العوامل الثلاثةالسايقة 
(أنام1061/11و0238 وال 2485-70) معأ توفر معلومات إندارية 

الويائيات الخلوية: 

١-وجود‏ خين 06120102 م17: يعبر عن إنذارسيئ واستجاية 
ضعيفة للمعالجة: ومعظم هؤلاء المرضى لديهم طفرة بال 
3 

"- تثلث في -130 /-1190 -/ 12 إ«رهوم) وهو من أكثر 
التبدلات حدوثا. والمركبات الكروموزومية المتبدلة تدل على 
سوء الإنذار. 

"- ارتفاع الكريات البيص اللمفاوية البائية - وحيدة 


النسيلة (11181) 515مالإء0طم 00لا[ [اعء -8 1022[1ء210270. 

يبلغ تعداد الخلايا اللمفاوية المطلق دون حد ال /6٠٠٠١‏ 
ميكرول. وهي خلايا بائية وحيدة النسيلة تشاهد في نحو 
١١-5‏ من مجموع السكان يتحول منهم /١‏ قفقط إلى حالة 
لا.آ©. وما زال الجدل قائما حول ما إذا كانت هذه الحالة 
تعد حالة ما قبل الابيضاض اللمغاوي المزمن 12مرعء]ناء[ع1م . 

الاضطرابات المتناعية الذاتية: انحلال الدم المناعي الذاتي 
شائع في ال.01:1): ولكن الأسباب المؤهبة غير معروفة جيدا. 
ولكنها كثيرا ما يرافقها ما يلي: 

١-أخماج‏ مزمنهة تؤدي إلى تبدل دون الطفرة بجينات ال 
101/1 . 

"- تبدلات كروموزومية ذات خطورة عالية أو متوسطة 
مثلاً: -119.-170 أو 12 لإمروؤذء وقيم أعلى من ال 0238©. 

*- وهي أكثر حدوثا في الإناث من حدوثها في الذكور. 

يتحول نحو ١6‏ من الحالات إلى اللمفومات العالية 
الدرجة (متلازمة رختر 201006ل5 1010]67) الأكثر خبثا. وقد 


يكون للخمج بال 581 شأن في ذلك. 

وتصبح فترة الحياة المتوقعة بعد تشخيص هذا التطور 
أقل من ١١‏ شهراً. 

والدراسات ما زالت مستمرة لتحديد الأسباب المؤهبة له. 

الإندار: انظر الجدول .)١(‏ 

ملاحظة: لتصوير البطن والحوض تصويراً مقطعياً 
محوسبا 1© حين التشخيص وفي المتابعة أهمية بتأثيره 
في مرحلة المرض وتطوره. 

خطط المعالجة: 


١-المعالجات‏ التقليدية: كان الكلوراميوسيل [أعناطتمة,10اء 
حتى مطلع الثمانينيات العلاج الأساسي الوحيد للمرض»؛ 
وأضيف لا حقا الفلودارابين 6مذ1002126؛ (1!]) لمعالجة المرضى 
المعالجين سابقا والمشخصين حديثا. ويالمقارنة بالمعالجات 
بالعوامل المؤلكلة 386705 211/13]108 بدا أكشر فاعلية في 
إتقاص حجم الورم 32]111 28ل أنامء0 وارتفاع نسية 
الاستجاية التامة وإيقاف تطور المرض ولكنه لا يؤثر في مدة 
البقيا (05) 737102[1نا5 01/7211 

ثم أشرك استعمال الفلودارابين والسيكلوفوسفاميد, 
وتبين بمقارنة فعلهما معاً بفعل الضلودارابين وحده أن نسبة 
الاستجابة التامة (8©) كانت أعلى حين استعمالهما معاء 
وكذلك نسبة توقف تطور المرض. وأدى إعطاء مجموعة أدوية 
مؤلفة من الفلودارابين + سيكلوفوسفاميد + ميتوكسانترون 
في معالجة الحالات الناكسة والمعندة نتائج واعدة. 


تصنيف دراي» مداع تداء ند]1 


المرحلة عند التشخيص (:121 راي): 


)6.0٠٠0 ازدياد تعداد البيض فقطء العدد المطلق (فوق ال‎ -١ 


احنتمال عدم الحاجة 
إلى المعالجة 


؟- ضخامة طحال/ كبد + عمد لمفاوية 


:- قمر دم - خضاب دون ١اغ‏ + ضخامة حشوية أو عمقدية 


م - فقردم مع نقص صفيحات دون ٠٠١‏ ألف 


؟- الأجسام الضدية وحيدة النسيلة: 

أ- (2) طقدم ادغ - 0220 1)مج: حين استعمل هذا الدواء 
بمفرده كانت فاعليته محدودة يال (011) وغير كافية: ولكنه 
حين اشترك والفلودارابين (110) كانت الننائج أفضل مع 
تحسن مدة البقيا في بعض الدراسات. 

وأدى استهمال 11101020 مع السيكلوفوسفاميد 
والضلودارابين إلى النتائج التالية: استجابة تامة بنسبة 710١‏ 
مع عودة اخنبار الانسياب الخلوي (5]اع050الإ© 110117 للحد 
الطبيعي في معظم المعالجين. 

وقد أثبتت هذه المشاركة الدوائية فعاليتها حتى في المرضى 
المعندين والناكسين واستجابة جزيئية بنسبة 197. 

به 21612]11210110221: أكثر فاعلية من الدواء السابق إذا 
استعمل منفرداء ونتائجه جيدة في المرضى ذوي الإنذار 
السيئ المعندين على ال 510 والمرضى حاملي خلايا إيجابية 
ال 0252 وفي المرضى غير المعالجين سابقا. 

البقايا الزهيدة من المرضص ©256ه015 [2نال1أوع5 [2تستسصتطد: 
(خ011) 

يمكن بالمعالجة الكيميائية المشاركة والمعالجة المناعية 
الوصول إلى نسبة عالية من الاستجابة السريرية: 0٠-6١‏ 
ولكن من الممكن بالطرق المخبرية الحديثة - كالانسياب 
الخلوي وال 508 - كشف بقايا زهيدة من المرض. 

وتدرس الآن ننائج استعمال دواء ال 21670102107725 في 
محاولة لتحسين نتائج معالجةالمصابين بال 1آ.[© 
المستجيبين للمعالجة الأولية بالمقاييس الجزيئية مع إطالة 
فترة الهجوع وذلك على الرغم من المضاعفات الخمجية 
المرافقة لهذه الطريقة. 


زرع الخلذيا الجذعية (5)'1) موتأماصدامكصدء) ااءء سعاد: 

لا يؤدي زرع الخلايا الجذعية الذاتي 05ا3100:01080 إلى 
الشفاء النام حنى الآن بالرغم من أن نسبة الاستجابة التامة 
بهذه الطريقة أعلى من (275) إذا أجريت بعد العلاج 
الكيميائي المبدئي مباشرة؛ وأن نسبة الوفيات المحدثة بالعلاج 
مقبولة وزهيدة (ه, -١‏ 8/). 

أما زرع الخلايا الجذعية الغيري 2110860610 فقد تحدث 
فيه الاستجابة تامة (هجوع نام) في المصابين مع الإنذار 
السيئ كالمعندين على ال فلودارابين. ولكن هذه الطريقة 
ترافقها نسبة عالية من الوفيات بسب السمية العلاجية بما 
فيها حالة الطعم ضد جسم المريض )1056 -5لا25ء/ -]8121 
(27711)): وسمية المعالجة التحضيرية. 

ثانياٌ ابيضاض الدم النقوي المزمن 723:1010 عأصمغطء: 
(811ن)) متسععاته1 

مقدمة تاريخية: 

اكتشف صبغي فيلاد لفيا عام :.195١‏ وفي عام 19177 تبين 
أنه ناجم عن إزفاء 230510220100) أجزاء صبغية بين الصبغي 
4. وفي عام 11/0 حددت منطقة الانفكاك الكروموزومي 
1م 05621 بصبغى فيلاد لفياء ثم أمكن بسرعة تعرف خلايا 
ال.1آ01) الجين المكتسب 5626 105108 -80015 لع:1نالع3 الذي 
يعبر عن نفسه ببروتين مع زيادة قاعلية لل ع35مل! عم أ5ملا. 

البيولوجيا الجزيئية: 

يتشكل صبغي فيلاد لفيا نتيجة تبادل أجزاء صبغية 
58 ] [7063مأع2: بين الأذرع الطويلة للصبغي 9 و719. 
هذا التبادل الصبغي قد يوجد أيضاً بأنماط أخرى من 
الابيضاضات وتحديدا في نحو /*٠‏ من حالات ابيضاض 


الدم اللمفاوي الحاد (1.1ش) في البالفين وفي حالات متفرقة 
من الخباثات الدموية»؛ ولكن ليس في حالات ورمية أخرى 
خارجح دموية. 

المظاهر السريرية: 

نسبة الحدوث عالمياً ١,5-١‏ حالة لكل ٠٠١٠٠١‏ شخص 
في السنهة ل .031011 المتميز بوجود صبفي فيلاد لفيا ع++(2, 
ومع أن النبدلات الجزيئية متماثلة في جميع الحالات تبقى 
أعراض المرض وتطوره ومسيرته السريرية غير متمائلة. 

يمرالمرض بعدة مراحل: 

١-المرحلة‏ المزمتة (125))012م 20212 يموت نحو 7/٠١‏ 
من المرضى في المرحلة المزمنة لأسباب غير متملقة 


؟- يتحول المرض فيما بعد لأحد التبدلين التاليين أو 
لكليهما: 


© المرحلة المتسارهة ء025م ل6غ72عء1اءع20. 

©التحول الأرومي: (81) 2100 عه [كم من )35[ط. 

يراوح متوسط العمر حين التشخيص بين 56 و50 سنه. 
وتظهر /٠١‏ من الحالات بعمر دون ال :٠١‏ وإصابة الذكور أكثر 
من إصاية الإناث بنسبة .1/1١,*‏ 

الأعراض والعلامات: 

-١‏ الوهن: من الأعراض الشائعة: يحدث في ١0‏ من 
المرضى. وهو يتعلق بعمر المريض. 

؟- الأعراض الناجمة عن ضخامة الأحشاء: يشكو ٠‏ 
من المرضى أعراضاً بطنية مختلفة. ولا يمثل هذا طبعاً نسبة 
حدوث ضخامات الأحشاء غير العرضية؛ فضخامة الطحال 
تلاحظ في أكثر من 77١‏ من المرضى وأكثر من نصف هؤلاء 
المرضى تكون الضخامة الطحالية مجسوسة بقدر ١٠سم‏ 
تحت الحافة الضلعية؛ في حين تعد ضخامة الكبد من 
العلامات القليلة الحدوث. 

*- الميل إلى النزف: يالاحظ في 7٠١‏ من المرضى ولاسيما 
الفرفريات؛ علما أن تعداد الصفيحات دون ٠0‏ ألف قليل 
الحدوث (دون١72).‏ وتضسر الظواهر النزفيه باضطراب وظائف 
الصفيحات كما في جميع أنماط الأمراض التكائرية بالنقي 
(148105) وتعرزى إلى نقص محبيويات الصفيحات من مادة ال 
1ممغم2ء؟ وال 5ع10أمعأعنام عمامعل2. 

وعلى النفيض من ذلك فإن ارتفاع عدد الصفيحات 
الشائع الحدوث بال.00111 نادرا ما يؤدي إلى مضاعفات خثرية 
نموذجية (دماغية أو قلبية)؛ وقد تكون بعض المضاعفات 
الوعائية ناجمة عن ارتفاع الكريات البيض الشديد في بعضص 


المرضى وزيادة لروجة الدم. ويُذكر منها: الاتتعاظ المؤلم 
في ”*/ من المرضى الذكور والنخرة الجافه في راس 
الفخدن واعلسلال شبكية العين إ5غ8م120غع7 ع(الاعمء]ناع1» 
والتدبير السريع لهذه المضاعفات هو سحب الكريات البيض 
بالفصادة 15زوع7ع0م12ناء1. 

التشخيص: 

قد يكون المرض غير عرضي ويشخص اتفاقاً عن طريق 
التحاليل الدموية: 

ملاحظات مخبرية: 

-١‏ التعداد يجب أن يدعم بإجراء الصيغة الدموية يدوياًء 
وتؤخن نسبة الأرومات )0135 والحمضات والأسسات من 7٠١‏ 
كرية لأن التعداد الآلي لا يعطي صيغة دموية دقيقة. ويكون 
تعداد البيض عادة بين ٠٠١‏ إلى ٠6١‏ ألفاأ. غالبيتها من 
النقويات 5ع]لا100ع/إ10 والمعتد لات 706]60ع56: وتكون الأرومات 
بحدود "2 أو دون ذلك. وتلااحظ زيادة الأسسات دائما إذا 
بحث عنها بدقة؛ وكثيراً ما ترتفع الحمضات. 

أ- عدد الصفيحات غالبا طبيهي أو زائد: ونقص 
الصفيحات نادراً ما يحدث في المرحلة المزمنة. ويما أن بعض 
الحالات قد تبدأ بارتفاع الصفيحات أولاً لذا يجب دائماً 
البحث عن 06ع8 5100؟ 8015-4881 في المرضى حين يكون 
تعداد الصفيحات مرتفعاً بحالة تنشؤ نقوي (1150): 
النواءات بالنقي عادة صغيرة. 

ب- الأرومات عادة دون ٠١‏ وغالباً دون 0 في نقي العظام: 
وفي خرعة العظم قد تظهر درجة من النليف (بزيادة كمية 
الألياف الشبكية 16615 112ناء1ا6: ): وغالباً ما يرافق ذلك زيادة 
النواءات ودرجة من ضخامة الطحال. 

؟- الكشف عن صبفي فيلادلفيا. 

الإندار: 

يعتمد على حجم الطحال. والعمر. ونسبه الأرومات في 
الدم المحيطي» وتعداد الصفيحات: وللأخير قيمة حين يصل 
المستوى إلى ٠١‏ ألف وما فوق. 

متوسط الحياة للمجموعة ذات الإنذار الجيد ٠0‏ شهرا 
تقريبا أي ضعف ما في الإنذارا لسيئ 71 شهراً. وينطبق هذا 
النظام خاصة على المعالجات القديمة (هيدروكسي يورياء 
بسلفان). ولكن ظهور الانترفرون أدى إلى تحسن نسب البقيا 
مدة خمس سنوات بمقدار ./١5‏ (من 24١,48‏ إلى 105,4). 
وأهم عامل إنذاري برز باستعمال الانترفرون هو الاستجابة 
الجينية 05676]10الإك باستعماله التي أصبحت بنسية -١١‏ 
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- أدى اكتشاف ال 151301016 الذي يُعطى بمقدار 1٠١‏ ملغ/ 
يوم في الحالات المزمنة (05) إلى استجابة جينية تامة 
00115 125 08626]12ال© ]1م2017 تصل إلى 76 حين يستعمل 
الخط العلاجي الأول؛ وتصل الاستجابة الجينية إلى 75١‏ 
في المرضى الذين لم يستجيبوا للمعالجة بالانترفرون. 

والعامل الإنداري المهم والرئيس الآن بعد استعمال ال 
1 هو عمق الاستجابة الجينية ونوعيتها. وفقدت 
العوامل الإنذارية القديمة كثيرا من أهميتها كالعمر المتقدم 
مثلاً الذي فقد الكثير من أهميته بوصفه عاملاً في الإنذار 
عند المسنين. 

ومع تثبيط النقى الملحوظ بنسبة بين ه” و14 من 
الحالات التي استعمل فيها ال 1713]1015 بالجرعة المسعارف 
عليها - ولاسيما حين يستعمل بمرحلة متأخرة من مراحل 
المرض - فإنه يبقى أقل سمية يكثير من الانترفرون ويوفر 
نوعيه حياة أفضل. 

ونسبة التأثيرات الجلدية الجانبية لل 122201015 بين ٠7‏ 
و71“ وتراوح بين الحكة ونقص التصبغ والتهاب الجلد, ويين 
أشكال شديدة تشمل متلازمة 507م01[-معء/اء)5. 

المرحلة المتسارعة (42): 

يمكن الشك بيبدء التحول إلى مرحلة النسارع حين يتزايد 
عدد الكريات البيض رغم المعالجة ولاسيما بوجود أكثر من 
5 من الأرومات» و ازدناة تعداد الصفيحاتء أو تطور نحو 
فمر الدم وزيادة حجم الطحال ولكن لا يوجد تعريف متفق 
عليه. 


وقد حدد .1ت )» «دأل:1»22]2 عام 19184 الصفات الآتية 
لهده المرحلة: 

© تطور جيني نسيلي 670111107 أ(اع862 مالك [01008. 

© ازدياد نسبة الأرومات فوق ,/2١6‏ واللأسسات وء]1لط م5350 
فوق ١٠7.أوالأرومات‏ وسليفاتالخلاياالنقوية 
وع]/اع10ع/1011م معآ فوى ./"١‏ 

© نقص الصفيحات دون ٠٠١‏ آلف أوازدياد عددها الشديد 
(فوق ١‏ مليون). 

© والحد الفاصل عن الهجمة الحادة هو: نسبة الأرومات 
فوق /70-٠١‏ يحسب النظام المعتمد. 

متوسط الحياة بعد التطور للصفحة المتسارعة نحو ٠١‏ 
شهرا. ويتحول غالبية المرضى للمرحلة الحادة (الأرومية) 
81؛ ولكن نحو 55 منهم يموتون وهم في المرحلة المتسارعة 
مله 

التطور النسيلي (ط1)) صمتأناا20 اددماء: تحدث التبدللات 


المعتادة في 0.*-2650/ قبل حدوث الهجمةالحادة 
17.81 ع012050ئطء150 .طظ عاطناهل ,8 /ا0مه1150)ء ومتوسط 
الحياة بعد ظهور التبدلات الكروموزومية نحو ١9‏ شهرا. 

ويعتمد كشف هذه التبدلات الصبفية على عينات من بزل 
النقي وليس عينات من الدم المحيطي ولاسيما أنه يمكن 
كشفها بخلايا يكون فيها صبغي فيلاد لفيا سلبياً. وتنصح 
كثير من المراكز بإجراء تحليل خلوي جيني سنويا. 

أهمية متابعة الوضع الخلوي الجينى هو إمكان المداخلة 
المبكرة بجرعة عالية من ال 11121016 أو المركبات اللأحدث من 
مثبطات الكيناز 15»! بكشف ازدياد مستوى نتاج 808-481 
في مرضى سبق أن استجابوا استجابة تامة من الناحية 
الجينية الخلوية (مستوى الجينات الخلوية) قبل ظهور 
ظواهر دموية أو سريرية لتطور حالة المرضى. 

الهجمة الحادة أو الأرومية (81) 25102512)158قم) أكداط: 

تعرف بوجود نسبة من الخلايا الأرومية تفوق /٠١‏ في 
الدم المحيطي أو ينقي العظام., أو بوجود مرض أروميع 012501 
في الأنسجة خارج النقوية. أما فى الهجمة الأرومية 
اللمفاوية فيكتفى بنسبة فوق ./7١‏ 

يبدي غالبية المرضى المصابين بالهجمة الأرومية ظواهر 
تبدل فوالجيناتالخلوية.8ئإا15070م) .(م)) 
170 15061702205026. ويشاهد 150611:0.171 خاصة في 
الهجمة النموية الحادة. وتشكل هذه الهجمه ١7-ه0ا/‏ من 
الهجمات الأرومية؛ وتشكل الهجمة اللمفاوية نسبة ./70-١0‏ 

سريرياً: تحلهر خرّمة العثلم والنقني دزجة من التديف 
المتزايد مع أعراض عامة تشمل فقر الدم؛ والألم العظمي 
وضخامة الطحال المتزايدة. 

تنشأالهجمةالأروميةاللمفاوية عادة من طلائع 
اللمفاويات البائية 8 016001501؛ وتكنها تنشأ أحيانا من ال 
(السلسة الناثية) عع10638!! ااءه .1. 

واستجابة الهجمة اللمفاوية للعلاج أعلى من استجابة 
الهجمة النقوية (47/: مقابل ١9/)؛‏ ومتوسط بقيا أطول ١١(‏ 
شهرا مقابل ؛ أشهر). 

وعلى نحو عام يكون الإنذار سيئاً حين وجود تبدلات 
بالجينات الخلوية ونسبة تفوق 5٠‏ من الأرومات. 

المعالجة: بقيت المعالجة ملطفة فقط خلال معظم القرن 
الماضيء؛ وكان على رأس الأدوية المستعملة حينئذ دواء 
11 . 

ثم بدأ استعمال بعض الأدوية الجديدة: 

-١‏ الهيدريا 13:050111568: يعطى بمقدار ١داغ‏ يومياً 


5و 


بحسب تعداد الكريات البيضء. وحين انخفاض التعداد إلى 
٠‏ تخفض الجرعة إلى ١-اغ‏ يومياً مع الحفاظ على 
تعداد الكريات البيض من 0٠٠.#ددد٠, .1١‏ 

؟-الاتترفرون (12]500-4) 12125122021 .113م21: يعطى 
بجرعة يومية “-5 مليون وحدة تحت الجلد خمسة أيام 
أسبوعياًء وتخفض الجرعة إلى ١-١‏ مليون مرة واحدة 
أسبوعيا حين الاستجابة؛ وتشاهد الهوادة الدموية في ه17/: 
من الحالات. أما الهوادة الصبغية فتشاهد في 27-١‏ من 
الحالات. 

"ا 2253:1366 315 1:23)1: يعطى بمقدار 1٠٠١‏ ملغيوميا وقد 
ترفع إلى 00-1٠0‏ ملغ, 

الفوائد العلاجية: تأكدت بدراسة 111طام: 1115 العالمية: 
المقارنة بين ال 150223]1015 والا نترفرون - ©1313012لإه تفوق فائدة 
ال طلم ]1222 ٠١‏ :ملغ/يوم على الانترفرون/230106:ةالإت معا. 

- كانت نسبة الاستجابة الدموية ويالجينات الخلوية او 
و7817 على التوالي وهي أكبر بكثير من الانترفرون/.10180ل1© 
(259 و2575 على التوالي). 

وتبين بالمراقبة والمتابعة مدة ٠١‏ شهرا استمرار الاستجابة 
الدموية التامة(0111)) ء25مم5ع؟ عاع 20010 مرعط عاعام رمه 
بنسبة 48 والاستجابة بالجينات الخلوية على نحو تام 
+001 بنسبة 87 واستجابة تامة + جزيئية بنسبة 297 
للجينات الخلوية (1101/16) .1650 .108ال© 202[01. وبالواقع إن 
أحد أهم المقاييس الإنذارية الجيدة هو وجود 1101 بعد ١7‏ 
شهرا من العلاج. 

يتبين مما تقدم أن ال 1113]1016 متفوق على ال[1118 بنسية 
الاستجابة ونسبة البقيا في المصابين بال .0411© الذين هم 
بالصفحة المزمنة 1). مع مالاحظة أن البينات العلمية تدل 
على أن الخلايا النائمه (أو الهادئة) غير المنقسمة من الخلايا 
الجذعيه لا تسنجيب لل 12031715: وقد تؤدي إلى النكس 
بعد إيقاف الدواء. 

التأثيرات الجانبية للدواء: هي إجمالاً خفيفة إلى 
متوسطة الدرجة؛ أكثرها حدوثا الغثيان والقياء والوذمة 
والمعص العضلي إضافة إلى تثبيط النقي. تتوضع الوذمة 
غالياً حول العينين أو في الأطراف السفلية وتعالج بالمدرات. 

أما تثبيط النقي فيتجلى بنقص البيض من الدرجة 
الثالثة في ١١‏ ومن الدرجة الرابعة في 7/ من المرضى؛ ونقص 
الصفيحات في الدرجة ”* في 27,4 والدرجة الرابعة في ./١‏ 

نسبة الأخماج المرافقة لنقص البيض أقل بكثير مما 
يحدث في المعالجات الكيميائية. 


1١١8 


المقادير العلاجية لل انمأ 2م !ا: 

أ- في الحالات المزمنة 07) - الجرعة 1٠١‏ ملغ/يوم. 

ب- في الحالات المتسارعة 42 - المقدارالعلاجي ٠٠١‏ ملغ/ 
يوم. 

ج- يرفع المقدارالعلاجي من ٠٠١0‏ ملغ/يوم إلى ٠٠١‏ ملغ/ 
يوم في الحالات التالية: 

عدم حدوث استجابة دموية كاملة بعد ”7 أشهر من المعالجة 
0111 أو عدم حدوث أي استجابه على مستوى الجينات 
الخلوية 8/إ140 بعد ١7‏ شهرا من العلاج. 

الأدوية الجديدة: 

© طأمنو1زل! مثبط قوي لل 116 8-401 وقادر على تثبيط 
معظم الحالات المعندة على ال 110211215 الاستجابة له سريعة 
ومتينة في الصفحة المزمنة من الحالات التي أصبحت معندة 
على ال 102]1016!. 

يعطى بمقدار يومي 10١‏ ملغ/مرتين باليوم +٠١(‏ ملغ/ 
يوم). 

ويتعرض نحو 7١‏ من المرضى باستعماله لنقص 
الصفيحات و٠‏ لنقص البيض و24 لفقر الدم و" لعدم 
تصنع النقي. وللدواء تأثيرات جانبية جلدية في 177 من 
الحالات ولكن معظمها بدرجة خفيفة تأخد شكل اندفاعات 
حمامية وحكة يمكن معالجتها بمراهم الكورتيزون. 

© طنصأهوة12 وهو أقوى من ال 5نم )122 ب 56١‏ مرة في 
تثبيط 801-401؛ وقد تم اعنماده في علاج الحالات المعندة 
على ال1222]1216. 

4- زراعة نقي العظام. 

معايير استجاية المعالجة في .[01/11: 

الاستجابة الصبفية: 

الاستجاية الدموية النامة: اتنخفاض عدد الكريات البييضص 
إلى آأقل من ٠١٠٠١‏ والصفيحات إلى أقل من 450,٠٠٠‏ 
والخضاب أكثر من ١اغ‏ مع غياب الخلايا الفتيه وغياب 
الضخامة الطحالية والأعراض الجهازية. 

-١‏ استجابة صبفية تامة بسلبية صبغي فيلاد لفيا. 

؟- استجابة صبغية جيدة (إيجابية صبغي فيلاد لفيا 4- 
). 

+- استجابة صفرى (إيجابية صبغي فيلاد لفيا نسبة ه+- 
00 

ثالثاً- ابيضاض الدم النقوي - وحيد النواة “تطوعط» 
(141111)) مدتسععاماة1 غ1 وع0«ممرماء 13 

هو متلازمه تجمع بين خلل الننسسج 13]10م5لا12/6100 


(14105) عمره2لملاة والتكائرالنقوي ((1آ1/1105/1012) 
زمطط للاطل)عددع15ل 2)17,ع10111م10ء/إ202؛ وغالبيه المرضى بال 

01 لديهم مظاهر خلل تنسج ثلاثي السلاسل 
1112628 . 

تعريف ال 1412 لل[1111): صنّفت ال.011111 أحد أنماط 
خلل تنسج النقي 711(5. وثوابت التشخيص بحسب ال ل14: 

١-العددالمطلق‏ لوحيدات النوى في الدم المحيطي: ٠٠٠١‏ 
بالمم؟. 

؟- أرومات أقل من 0/ في الدم المحيطي وأقل من ٠١‏ في 
نقي العظام. 

#- غياب عصيات أور 2005 #عنالك . 

تعريف ال 11110 الجديد: تصنف ,011111 يما فيها 
01201 في الأطفال عانمء#اناز مع حالات .0111 غير 
النموذجية أو سلبية ال ©8)011-0652]17 80015 بزمرة جديدة 
هي (!1/1 / 1/01105. 

سريرياً: يتظاهر المرض في أغلب المرضى ب: 

-١‏ ضخامة طحالية؛ وضخامة كبدية: وضخامة عقدية. 

1- ارتشاح في الأنسجة الرخوة المختلفة. 

- انصبابات مصلية: جنبية؛ وتأمورية؛ وفي الأغشية 
المصلية 101712[1/إ5 للمفاصلء؛ وانصباب بطني (حين). 

دموياً: مظاهر عدة مختلفة: 


-١‏ ارتفاع عدد الوحيدات في الدوران. 

"- نقص كريات الدم 1006713لإت© في بعض المرضى نقصا 
شاملا مع خلل تنسج واضح. 

*- حدوث ظواهر تكاثر نقوي بالدرجة الأولى. 

وللمرض صنفان منفصلةان: النمط التكائري الذي يتميز 
بتعداد كريات بيض فوق ١٠٠٠1١مم”‏ وترافقه ضخامات 
حشوية وأعراض عامة. والنمط غير النتكاثري الذي يتميز 
بنمّص تعداد البيض مع زيادة الخلايا الوحيدة النوى زيادة 
نسبية 720706[/0515 1613]176. وتحدث هنا مضاعفات لنقص 
تعداد كريات الدم المختلفة تهيمن على الصورة السريرية 
للمرض. 

الإندارفي نمطي ال .011111 متشابه؛ ومتوسط الحياة 
نحوة١‏ شهرا. ويجب متابعة العدد المطلق للأرومات في النقي 
بصفته عامل إنذارياً مهما ورئيسيا. 

التبدلات الجزيئية: 

-١‏ إزفاء صبفي متوازن (12 :1)5 م200ع10كهدءئ لععمة1ة6 
(13م,033) عادة في النمط التكاثري. 

.))5: 10(, ))5: 14(, 1)55 7( -" 

وقد أدى فهم هذه التبدلات إلى معالجة حديثة بمثبطات 
إنزيم التيروزين كاينيز وتحديداً ال 2]6الاوعم طأم 1081 مع 
فاعلية كبيرة واستجابة متينة. 


آفات الكريات البيض الخبيثة 
اضطرابات النقي التكائرية 
تليف التقي مجهول السبب 


تليف النضَى مجهول السبب ذأوهءط10)6ءع(م عنط)هم1010 
(1017)أحد الاضطرابات العديدة الواسعة الحدوث في 
السلسلة النقوية وصفه هوك عاعداع]1 أول مرة عام ولا4م1: 
وهو من الأمراض الخبيئة النادرة التي تشتق من خلية وحيدة 
ذات طاقات متعددة في السلسلة النقوية المكونة للدم. يصيب 
نحوا من ٠٠١‏ ألف شخصء ويتميز بحدوث: فقر دم؛ وكثرة 
معتدلات متوسط الشدة:؛ وزيادة صفيحات وضخامة طحال. 
والمميزات الأساسية الثابتة للطاخة الدم المحيطي وجود: 
طلائع أرومات حمر ونقوية؛ مع كريات حمر دمعية الشكل 
وصفيحات عرطلة. ويحوي النقي كثيرا من الألياف الشبكية 
وفي مرحلة متقدمة ألياف الكولا جين. وقد يتضاعف هذا 
المرض بارتفاع ضغط وريد الباب نتيجة لدفق الدم العالى 
من الطحال ونقص مرونة الأوعية الكبدية؛ واحتمال تشكل 
الأورام الدموية الليفية في أي نسيج تؤدي إلى أعراض 
انضغاط الأعضاء الحيوية. يتميز هذا المرض بأنه من أكثر 
أمراض النقي التكاثرية سوء إنذار وبعدم استجايته للعلاج. 

تراوح البقيا من ه-/ا سنوات ويتحول المرض في نحو 1/٠١‏ 
من المرضى إلى ابيضاض نقوي حاد فيموتون خالدل 1-4 
أشهر. 

قد يبِمَى المرض بطيء السير عدة سنوات أو أنه يتطور 
بسرعة بسبب تراجع تكون الدم أو تضخم الطحال الشديد 
أو يتحول إلى ابيضاض نقوي. 

معايير منظمة الصحة العالمية في تشخيص تليف النقي 
مجهول السبب: 

يجب أن توجد المعايير الثلاثة الكبيرة كاملة إضافة إلى 
وجود معيارين ثانويين: 

المعابير الرئيسة: 

-١‏ تكاثرالنواءات مع الألياف الشبكية أو الكولا جينية 
غير النموذجية: وحين غياب الألياف الشبكية يجب وجود 
تغيرات في النواءات ويجب أن تترافق مع فرط خلوية النقي 
وتكاثر المحببات وغالبا ما يكون مع ازدياد تكون الحمر (أي 
مرحله ما قبل تليف النصي). 

؟- عدم وجود معايير تشخيص كل من الأمراض التالية: 


هالة فوزي حديش 


الابيضاض النقوي المزمن وكثرة الكرياتالحمر(احمرار 
الدم) وخلل ند تنسج النقي أوأي تنشؤ نقوي آخر. 

“- سيطرة كل من 4122-76171ل أو أي علامة نسيلية 
أخرى, أو عدم ثبوت دليل واضح على وجود تليف نقي 


ارتكاسي. 
المعايير الثانوية: 


-١‏ وجود أرومات الحمر والبيض في الدم المحيطي. 

"- ارتفاع 1.811 (نازعة الهدروجين اللبنية). 

فقر الدم. 

4- تضخم الطحال. 

العوامل المرضية: 

-١‏ عوامل خارجية المنشأ: يؤهب التعرض للبنزين أو 
جرعات عالية من الأشعة المؤينة لحدوث تليف نقي في نسبة 
قليلة جداً من المرضى. 

"- الاضطراب الدموي النسيلي: ينشأ المرض من تحول 
ورمي لخلية وحيدة مكونه للدم ذات قدرات متعددة. 

'- الجينات الورمية 022086©12©5: بينت دراسة المرضى وجود 
تبدلات جينية عند بعضهم ولاسيما الجين 2545 و0-115© 
و5315-© والجين 1812-2 الذي يوجد على الذراع القصيرة 
للصبغي ؟. 

اختلال وظيفة تكون الدم: 

تكاثر النقي هو الشذوذ المسيطر الذي يحدث في السلسلة 
النقوية وسلسلة النواءات مما يؤدي إلى نقي مفرط الخلوية 
وزيادة تعداد البيض والصفيحات في الدم المحيطي زيادة 
خفيفة إلى منوسطة. 

يتم تكون الدم غير الفعال أو قليل الخلوية بسبب تقوض 
الطلائع الباكرة للخلايا تقوضا شديدا؛ كما قد يحدث أيضا 
نقص معتدلات أو نقص صفيحات أو نقصهما معا. 

يحدث فقر الدم بسبب: 

-١‏ نقص تكون الأرومات الحمر المشارك. 

"- قصر عمر الكريات الحمر. 

« تأثير ضخامة الطحال في توزع الكريات الحمر في 


الدوران إذ يكون انحلال الدم هو العامل المسيطر في بيعص 
الحالات. 

إن زيادة الصفيحات وشدوذ تشكل الضفيحات الشديد 
هو تقريبا المظهر الثابت للمرض. حتى في حالات تليف 
النقى الشديد يلاحظ وجود تجمعات من النواءات تنتشر 
بين حزم الكولا جين. وتعود زيادة تكوين النواءات إلى تضاعف 
بمعدل خمس مرات للتعبير عن 7168851 في النواءات فى 
مرض تليف الثقي. وتزداد مقاومة الجين للتحطيم الذاتى. 

التنسج الليضي اممعط!]: 

يوجد أريعة أنماط من الخمسة الكبرى للكولا جين في 
النقي الطبيعي: النمط 1 في العظم. النمط ]1 في الأوعية 
الدموية؛ التمطان /٠1و//‏ في الأغشية القاغدية. إن النمط 
|]] من الكولاجين هو الآلياف الشبكية الناعمة التي يمكن 
رؤيتها بتشريب النقي الطبيعي بالفضة. يالاحظ في كل 
المصابين يتليف النقي زيادة كميه آلياف الشبكة الليفية 
الناعمة [تمط 111]): وقد تتطور الشبعة الليفية فتحوي أليافاً 
ثخينة من الكولاجين. تزداد أيضاً أنماط الكولا جين ! و1آ1]] 
ولااولا فى تليف النقي إلا آن التمط !!!1 من الكولا جين يزداد 
على نحو منتظم ومميز (الشكل .)١‏ 

تكون الدم خارج النقي: 

يحدث على نحو منرابط في الكبد والطحال مما يؤّدي 
إلى تضخم الأعضاء . يؤّدي هروب سليفات الخلايا من النقي 
واستمرارها في أعضاء أخرى إلى تشكل الدم خارج النضي. 


ولا تعد عودة الكبد والطحال إلى تكوين الدم كما في الحياة 
الجنينية عاملاً مهما في تكون الدم خارج النقي؛ كما أن 
تكون دم فعال ويكمية واضحة لا يحدث خارج التقي (انظر 
الأورام الليفية المكونة للدم خارج النقي). 


المظاهر السريرية: 
الأعراض: 
-١‏ يكون نحو ريع المرضى لاعرضيين حين التشخيص؛ 


ويُكشف المرض حين إجراء الفحص الطبي لسبب آخر. 

؟- ويبدو في المرضى العرضيين: 

أ- الوهن والضعفء وضيق التنفس وخفقان القلب هي 
الشكوى المتكررة ولكنها ليست المميزة. 

بيب نقص الوزن شائع. 

ج- فقد الشهية للطعام قليلة الوجود. 

د- التعرّق الليلي أقل شيوعاً. قد يظهر شعور بالثقل في 
الجزء العلوي الأيسر للبطن بسبب تضخم الطحال (الشكل 
”): أو قد يشعر المريض بالشبع التام المبكر يسبب تجاوز 
الطحال قوق المعدة. 

ه قد يحدث ألم شديد فى الريع العلوي الأيسر للجسم 
أو في الكتف اليسرى بسبب توشظ الطحال أو التهاب ما 
حول الطحال. 

و وقد يحدث نزف غير متوقع. وأحيانا قد يكون ألم 
العظم العرض الأبرز ولاسيما في الأطراق السفلية. 

ن الحمى: ونقص الوزن والتعرق الليلي: وألم العظم هى 


الشكل )١(‏ التنسج الليضي فى تليف النقّى 


الشكل (1) تضخم الطحال 
الأعراض الأكثر حدوثا في المراحل الأخيرة من المرض. 

العلامات: 

© ثرى ضخامة كبدية في ثلثي الحالات؛ وتكشف ضخامة 
الطحال بالجس أو بالتنصوير في كل المرضى في وقت 
التشخيص. وتكون ضحخامة الطحال خفيفة في ريع المرضى 
ومتوسطة في نصفهم: وعرطلة في الريع الباقي منهم 
(الشكل .)١‏ 

© ويرى على تحو أقل وديا الكتلة العضلية. 
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ووذمات محيطية وفرفريات: وقد يحدث تلين عظمي. وكما 
في معظم الأمراض فإن ضخامة الطحال تكون أبكر 
العلامات في المراحل السريرية تظراً لتيسر الوسائل الطبية 
الحديثة. 

© وقد تظهر اندفاعات جلدية بالمعتدلات تماثل متلازمة 
عسر التعرق:؛ وقد تتطور إلى حدوث فقاعات أو تقيح الجلد 
المواتي (الغنغريني). 

إن إمراضية 021708676515 التهاب الجلد بالمعتدلات 
تختلف عما يحدث في الابيضاض وليس لها علاقة بالخمج 
أو التهاب الأوعية الدموية. والآفة الجلدية الأكثر حدوثاً 
هي ارتشاح جلدي بالمعندلات المتعددة النوى. 

مظاهر سريرية خاصة: 

تليف النقّي مجهول السبب في المرحلة ما قبل التليفية: 
تتغير الموجودات السريرية للأمراض المشنقة من السلسلة 
النقوية بحسب كثرة الدخول إلى مراكز العناية الصحية 
وأسبقيته. قهناك مجموعة من المرضى لديهم تليف نقي 
مجهول السبب من دون ألياق شبكية في النمي؛ ويكون لديهم 
الخضاب طبيعياً وتعداد الكريات البيض مرتفعاً قليلا. 
وتغيب عندهم الموجودات النموذجية للمرض مثل: الكريات 
الدمعية والكريات الثقوية والكريات الحمر المنواة وضخامة 
الطحال؛ في حين يكون لديهم زيادة الصفيحات ثابتاًء 
ويشخص على أنه زيادة صفيحات أساسي ( لكنه زائف). ويبدو 
بالمتابعة المستمرة للحالة أنها تتطور نحو (11/11). 
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فَإذا لوحظ وجود كريات حمر دمعية:؛ أو ضخامة طحال؛ 
أوارتفاع تعداد البيض أكثر من 70 ألفاً فإن الشك بوجود 
تليف نقي ما قبل تليفي يجب أن يوضع في الحسبان: والأكثر 
أهمية للتفريق هو طبيعة النواءات أو زيادتها أو توسعهاء إذ 
إن الدليل القاطع على 1815 هو التغيرات الشاذة والاختلاف 
الواسع لأحجام النواءات من صغيرة جدا إلى عرطلة جدا. 
كما أن تفصص نواة النواءة غير طبيعي (الشكل"): فهناك 
تفصص شديد أو نقص تفصص أو وجود نواة نواءة من دون 
هيولى. في حين لا ثُرى في زيادة الصفيحات الأساسي 
الشذوذات الشكلية المذكورة سابقاً في النواءات. يتطور تليف 
النقي ما قبل التليف عادةٌ إلى تليف نقي خلال سنة. 

الأورام الليفية المكونة للدم خارج النقي: قد تتشكل بؤر 
مولدة للدم في مختلف الأعضاء كالكلى والكبد والجلد, وإذا 
توضعت هذه البؤر في داخل القحف أو في المسافة خارج 
الجافية من العمود الفقري أدت إلى حدوث أعراض عصبية 
خطرة. 

وقد يزيد في يعض المرضى تدفق الدم البابي الطحالي 


مرحلة ما قبل التليف: 

-١‏ فقرالدم قد يكون خفيفا أو غائيا. 

7- زيادة الكريات البيض قد يكون خفيفاً أو غائياً. 
#- زيادة الصفيحات شائعة نسبيا. 

4- الاندماج المورشي 801-481 غائب. 


وتنقص مرونة الأوعية الكبدية أو بوجود خثار وريد الباب 
مما يؤدي إلى فرط ضغط وريد الياب الشديد وما يتلوه من 
حدوث الحبن ودوالي المريء والنزف الطمثي والاعتلال 
الدماغي الكبدي. ويعد خثار وريد الباب إحدى مضاعفات 
تليف النقي مجهول السبب وقد يحدث أحياناً قبل بدء 
أعراض المرض الأخرى. 

المظاهرالمناعية: لوحظ حدوث اضطرابات في آليات 
المناعة الخلطية في نحو نصف المرضى المصابين ب12/15. 
يتضمن نظام المنتجات المناعية والأحداث المناعية المذكورة: 

١-أضداد‏ الكريات الحمر 30005600165 [اعه لع؟-لامة. 

>- أضداد الصفيحات 301500165 غء[ع]2[متامة . 

أضداد النوى 3201600165 011621 أالنة . 

4- أضداد الغلويولينات غاما. 

ه- أضداد الفوسغوليبيد. 

5- معقدات مناعية جوالة. 

0 زيادة أعداد اللمفاويات البلازمية في النقي؛ ويالتالي 
تطور حدوث الداء النشواني 2111[/10100515. 


- خلوية النقي زائدة قليلاً في تكون السلسلة النقوية مع تجمعات بشكل جز رمن نواءات ذات شذوذات شديدة في 
الشكل والنواة» مع زيادة في الألياف الشبكية - التي تظهر بتلوين الفضة - زيادة خفيفة أو من دون زيادتها. 


؟- ضخامة طحال مجسوسة غير شائعة. 


/ا- غياب أو وجود قليل من اختلاف أشكال الكريات الحمر وأحجامها بما فيها كريات دمعية الشكل. 


مرحلة التكامل التام للمرص: 


-١‏ انتشار التليف الشبكي 11070515 1131ا6]10: فى النقي إضافة إلى ألياف الكولا جين أو من دونها. 


؟- غياب الاندماج المورشي لل 1 801-48. 
*- ضخامة طحال. 


4- وجود اختلاف أشكال الكريات الحمر وأحجامها بما فيها الكريات الدمعية في كل ساحة مجهرية بالعدسة 


الغاطسة. 
6 وجود أرومات تقوية في الدم المحيطي. 
ك5 وجود أرومات حمرفي الدم المحيطى. 


/- النقي عاده مفرط الخلوية؛: وعلى نحو ثابت وجود تجمعات من نواءات شديدة الشذدوذ فى الشكل وفى تفصص 


النواة فيها. 


جدول يبين الموجودات التشخيصية لتليف النقي مجهول السبب. 


الشكل (4) التغيرات العظمية في تليف النقي (تصلب العظم) 


تبدلات العظم: يرى في تسبة كبيرة من المرضى تضلب 
العظم (الشكل :) عند التشخيص أو يحدث لديهم تصلب 
العظم في مراحل متقدمة من المرض. وهو يظهر بزيادة كثافة 
العظم بالتصوير الشعاعي. يتدر حدوث الآفات الحالة: وقد 
تعكس تشكل ساركوما نقوية 531201572 77/1010 . التهاب 
السمحاق غير شائع الحدوث لكنه قد يؤدي إذا حدث إلى ألم 

الموجودات المخبرية: 

© شكل الخااذيا الدموية وتعدادها: تختلف الموجودات 
الدموية على نحو كبير. ويكون فقر الدم من النوع سوي 
الحجم سوي الصباغ في معظم المصابين بتليف النقي؛ 
ويراوح تركيز الخضاب الوسطي في سلسلة من المرضى وقت 
التشخيص بين 4 و7اغ/د.ل ويكون اختلاف أشكال الكريات 
الحمر والخلايا الحمر دمعية الشكل من الموجودات المميرة 
فى لطاخة الدم المحيطي في كل حالات تليف النقي الحاد 
مع وجود الخلايا الحمرالمنواة فى اللطاخة عند معظم 
المرضى بمعدل 7/. 

بزداد تعداد الكريات البيض قليلاً نتيجة لزيادة العدلات: 
ويراوح تعداد الكريات البيض الوسطي ما بين '1٠١١4-٠١(‏ 
في اللنر). وتكون نسبة الخاذيا النقوية والسليفة النقوية 


في اللطاخة قليلة في معظم المرضى؛ إضافة إلى نسبة قليلة 
من الخلايا الأرومية (5, -٠‏ 20) أي تكون الخلايا البيض 
الفنتية بنسب غير منفقة مع ما هو موجود في النقي: بخالاف 
الابيضاض النقوي المزمن. ويرتفع تعداد الأزومات في المراحل 
النهائية مما يلتبس مع الابيضاض النقوي الحاد. 

تعداد الضفيحات وقت التشخيص نحو (ه/ا١-١8ه ١٠‏ 11) 
في اللترفي عدة مجموعات من المرضى: لكن سجلت حالات 
غردية كان تعداد الصفيحات فيها )*٠١*77165-15[(‏ في اللترء 
يرّداد تعداد الصفيحات عتد 2:٠‏ من المرضىء وقد يحدث 
نقص الصفيحات الخفيف والمعتدل عند ثلث المرضى وقت 
التشخيص. تعد الصفيحات العملاقة والحبيبات الصضيحية 
الشاذة من الموجودات المميزة لهذا المرض. 

يااحظ في ٠١‏ من المرضى نمص تعداد شامل بسبيب خلل 
التنسج الشديد في النقي مما يؤثر بدوره في كل ساالة 
خلوية؛ وكذلك يرافق نتقّص التعداد الشامل عادة تليف النقي 
في المرحلة الحادة بسبب التراكم والتحطم في الطحال 
المنضخم على نحو كبير. 

© فحص التقي: غاليا ما لا ينجح يزل النقي بسبب 
السليف الموجود؛ لكن تكون خزعة نمي العظم تموذجيه وتظهر 
فرط خلوية وفرط تنسج في المحبيات والنواءات؛ أما الخلايا 
الحمر فقّد تكون ناقصة العدد أو طبيعية أو زائدة. يظهر 
تلوين الخزعة زيادة الألياف الشبكية: وتكون الزيادة كبيرة 
في نصف المرضى. تكون خلوية النقى في المرحلة الحادة من 
تليف النقى ناقصة, لكن النواءات تبقى واضحة. وقد توجد 
أيضا النواءات العرطلة والنواءات الصغيرة وتفصص النوى 
الشاذ ونوى النواءات المعراة. 

© التبدلات الصبغفية: الشذوذات الصبغية للخلايا المكوتة 
للدم تكون واضحة في /70-1٠‏ من المرضىء وأكثر الموجودات 
مشاهدة تثلث الصبغي الأول الجرزئي 1ن أو خين 05ناء1اء0 
قطعة فراغية من الذراع الطويل للصبغي 17؛ أو تثلث 
الصبغي الثامن. 

© التفيرات الكيميائية المصلية: ترتفع المستويات المصلية 
لحمض البول ونازعة الهدروجين اللبنية (1.1(11) والبيليرويين 
والفوسشتاز القلوية والليبوبروتين مرتفع الكثافة (.2)1151 
وتكون المستويات المصلية للألبومين والكولستيرول منخفضة 
غالباً: والمستويات المصلية للكلسيوم منخفضة أو مرتفعة. 

لالأ.. لالا./ 

التشخيص التفريقي: 

00111, يجب أن يؤخذن الابيضاض النقوي المزمن‎ -١ 


بالحسبان حين وضع التشخيص التفريقي لتليف التقي 
حيث يكون تعداد الكريات البيض في .0/1 أكثر من /1٠١ 17١‏ 
لتر (1][/0,000) على الأغلب في كل المرضى وأكثر من 
“٠٠١ )1][/٠0٠٠(‏ /لترفي نصف المرضىء أما في تليف 
النقي فيكون تعداد الكريات البيض أقل من 7١‏ ١٠9/لتر‏ 
(/1][1) وقت التشخيص. وفي .01/11 يكون شكل 
الكريات الحمر طبيعياً أو قد تتغير تغيراً خفيفاً؛ أما في 
تليف النقي فتكون الكريات الحمر متفاوتة الشكل والحجم 
ودمعية؛ وغالباً ما تكون الشذوذات الخلوية والصبغية الكبيرة 
مهيمنة فيه؛ لكن في .0111 يكون في النقي فرط تنسج 
السلسلة المحببة الشديد وعلى الأغلب يكون هناك فرط 
خلوية عند كل المرضى والتليف يكون مفقوداً أو موجودا 
بدرجة خفيفة جداء أما في تليف النقي فنوجد زيادة خلوية 
خفيفة» وقد يكون هناك نقص خلوية مع تليف شديد ومميز. 

ويحدث فى المرضى المصابين بال .01411 وعلى نحو حاد 
تليف نمي مع تغيرات غير مميزة في الخلايا الحمر مما 
يجعل التمييز بين المرضين صعباً؛ ولكن وجود صبغي 
فيلادلفيا والجين ,801-481 المندمج في .0111© وغيايهما 

وفي المصابين بتليف النقي تنقص عناصر الدم نقصاً 
شاملاً أوينقص عنصرمنها وهويشبه ما يحدث في المصابين 
بالابيضاض بقلة الأرومات (عسرتنسج النقي 1105). وعلى 
النقيض من ذلك فإن المرضى المصابين بالابيضاض بقلة 
الأرومات نادراً ما يحدث لديهم تليف شديد: ويوجود ضخامة 
الطحال العرطلة ينوقع الإصابه بتليف النقي وليس بمرض 
الابيضاض الأرومي الوحيدي. وما يساعد على التمييز بين 
هدين المرضين غياب الخلذيا الحمر المنواة والدمعية والبكليلة 
عالاء0011110ا لذي يستبعد على نحو كبير تشخيص تليف 
النقي. 

"- فرطالصسفيحات الأساسي الكنايتتتك 
3< ملا كان تعداد الصفيحات يزيد على 
//لترفي أغلب المصايين يتليف النقي فإن التشخيص 
التفريقي يلتبس بين المرضين: فرط الصفيحات الأساسي 
وتليف النقيء: لكن الكريات الدمعية والمختلفة الأشكال 
والمثواة والنقويات غير الناضجة الموجودة في الدم المحيطى 
مميزة لنليف النقي وهي غير موجودة في فرط الصفيحات 
الأساسي: كما لا يوجد تليف نقي مهم في فرط الصفيحات 
الأساسي إضافة إلى غياب ضخامة الطحال وإن وجدت فهي 
خفيفة. وهكذا فإن التمييز بين المرضين يكون واضحاً ولكن 


الطور قبل مرحلة التليف في تليف النقي قد يكون مشابهاً 
لفرط الصفيحات الأساسي لكن ضخامة الطحال العرطلة 
والشذوذات في تكون النواءات كلها تساعد على التمييز بين 
الحالنين لذا يجب المراقبة بحرص لتقييم المرضص. 

"- الابيضاض بالخلايا ال مشعرة 11011: حين يرافق .101] 
الشذوذات الشكلية في الكريات الحمر ونقص عناصر الدم 
الشامل وضخامة الطحال والنقي المتليف فقد يشابه تليف 
النقي؛ ولكن الفحص الدقيق للدم والنقي بالمجهر والدراسة 
النسيجية وإجراء التلوينات المناعية كل ذلك يظهر الخاذيا 
المشعرة المميزة لهذا المرض وعلى نحو واضح. 

4- أمراض الكبد والطحال: قد يرافق أمراض الكبد نقص 
خلوية شامل وضخامة طحال ورغم ذلك فإن موجودات الدم 
والنقي الخاصة والمميزة تجعل التفريق واضحاً. فضي دراسة 
أجريت على ١7١‏ حالة ضخامة طحال في مشافي عديدة 
تبين أن أمراض الكبد هي السبب الثاني الأكثر شيوعاً 
للضخامة الطحالية العرطلة بعد تليف النقي. 

ه- الأورام الانتقالية: قد يحدث تليف نقي ارتكاسي فضي 
الأورام الانتقالية ولاسيما من الثدي أو الموثة؛ أو وجود أخماج 
فطرية مستمرة وقد يتطور إلى تليف نقي أساسيء؛ ويتم 
التمييز يوجود العامل المسبب الأساسي. 

إن نحو 255 من المصابين بكثرة الكريات الحمر الحقيفية 
راحمرار الدم) - فيما لو عولجوا بالفصادة أو المواد المؤلكلة 
أوالفسفور- قد تتحول حالتهم على نحو غامض إلى تليف 
نضي وذلك بمدة عشرين سنه من المراقبة. ويتطور فرط 
الصفيحات الأساسي لمرحلة تليف النقي ويتوقع حدوث ذلك 
عند تحو 7 من المرضىء مما يدعو إلى التساؤل ما إذا كان 
فرط الصفيحات الأساسي يشكل المرحلة المبكرة جداً من 
تليف النقي. قد يتطور فقر الدم بالأرومات الحديدية لتليف 
النقي. ويمكن لتليف النقي أن يتحول نادراً إلى كثرة الكريات 
الحمر الحقيقية مع اختفاء مظاهر تليف النقي. 

المعالجة: 

هناك نحو 2*٠‏ من الحالات تبقى غير عرضية وعلى نحو 
ثابت عدة سنوات ولا يحتاجون إلى علاج: أما وجود الأعراض 
فيستدعي العلاج. 

« الأندروجينات والستيروئيدات: استخدام الأندروجينات 
يكل مشنقاتها يحسن الحالة لكنها ذات تأثيرات جنسية 
مذكرة وتؤذي الخلية الكبدية لذا لابد من تقييم وظائف 
الكبد دوريا. وقد استخدم الدانازول بجرعة 600-٠0‏ ملغ 
سواء قبل استئصال الطحال أم بعده لتحسين فقر الدم. 


يستفيد المرضى الذين لديهم فقردم انحلالي مهم من 
المعالجة بالستيروئيدات كإعطاء البريدنيزون بجرعة ه1ملغ/ 
م'/يوم بالطريق الفمويء وإذا كان التحمل جيدا يمكن 
الاستمراربالجرعة مدة شهر أو شهرين ثم تخفض تدريجياء 
وقد بينت المعالجة بالستيروئيدات بجرعات عالية عند 
الأطفال تحسناً واضحاً في تكوين عناصر الدم وتراجع تليف 
النقي. 

© المعالجة الدوائية: استخدمت أدوية متنوعة لمعالجة 
ضخامة الطحال المعرطلة وفرط الصفيحات أو الأعراض 
البنيوية. وقد أصيح استخدام الهيدروكسي يوريا وع01!!] 
الدواء المفضل والأكثر شيوعاء؛ إذ أنقص من حجم الطحال 
والكبد حتى إنه أزال الأعراض البنيوية: التعرق الليلي ونقص 
الوزن» وأدى إلى ازدياد تركيز الخضاب وأنقص من تعداد 
الصفيحات المرتفع ويالنتيجة أنقص درجة تليف النقي. 
ويعطى بجرعة منه, ١-١غ/يوم‏ أو من ١-1غ‏ مرتين أو ثلاث 
مرات في الأسبوع؛ ويعتمد ذلك على التعداد الدموي العام 
قبل المعالجة: ويجب أن يتم تقييم المرضى أسبوعياً على الأقل 
ثم شهريا. وقد اقترح استخدام الميلفالان كخط أول في 
العلاج حالياً. 

© السيتارابين «0362:21): عولج الحين الناجم عن ازدراع 
الخلايا الدموية في الصفاق بحقن السيتارايين داخل جوف 
الصفاق. وقد أدى حقنه في الطحال عن طريق قثطرة 
الشريان الطحالي إلى تحسن الأعراض. 

© المعالجة الشماعية: تفيد في: 

-١‏ ألم الطحال الشديد (احتشاءات الطحال). 

"- ضخامة الطحال العرطلة مع وجود مضاد استطباب 
لإجراء العمل الجراحي مثل ارتفاع الصفيحات الشديد. 

*- الحبن الناجم عن الحؤول النقياني في الصفاق. 

4- الآلام العظمية الشديدة الموضعة (التهاب السمحاق؛ 
والانحلال العظمي الناجم عن الساركوما النقوية). 
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ه- الأورام النقوية التليفية خارج النقي ولا سيما ضفي 
الفراغ فوق الجافية. كما استخدمت أيضا في ضخامة الكبد 
وإصابة الرئة. 

© استئصال الطحال: الاستطبابات الرئيسية لاستتصال 
الطحال: 

الألم الناجم عن كبر حجم الطحالء والحاجة الشديدة 
المتكررة إلى نقل الدم أو فقر الدم الانحلالي المعند؛ ونقص 
الصفيحات الشديدء وارتفاع ضغط وريد الباب. 

يصل معدل الوفيات بعد العمل الجراحي تقريباً ل ./٠١‏ 
ومن أسباب الوفاة بعد العمل الجراحي: النرّفء والورم 
الدموي تحت الحجاب الحاجزء والخراجات تحت الحجاب 
الحاجزء وأذية ذيل المعثكلة ورأسهاء والنواسير المعثكلية, 
وصمة كبيرة في وريد الباب. يعطى الكالادريبين بعد العمل 
الجراحي حين ارتفاع الصفيحات أو ضخامة الكبد. ويعطى 
الأناغريليد أيضاً في ارتفاع الصفيحات الشديد. 

يجب أن يتم اختيار المرضى بعناية للعمل الجراحي. 

© زرع النقي: ازداد إجراء زرع النقى عند المرضى الشباب 
الذين لديهم عوامل إنذار سيئة إذا توافر المعطي الموافق 

متابعة الحالة والإنذار: 

يبلغ معدل البقيا له سنوات ٠؛/‏ من المرضى مقارئة مع 
أقراتهم الأصحاء من العمر نفسه والجنس نفسه. كان السيب 
الرئيسي للوفاة: الخمج والنزف بعد استئصال الطحال 
والتحول إلى ابيضاض حاد. وتزداد خطورة التحول إلى 
ابيضاض عند المرضى الذين أجروا استئصال الطحال: 
والهدأة التلقائية عند المصابين بتليف النقي نادرة الحدوث. 

يبدو أن تليف النقي عند الرضع والأطفال أكثر اختلافاً 
من ناحية البيولوجيا المرضية منه عند البالغين؛ ويمكن أن 
يعيش المرضى عقوداً من دون الحاجة إلى علاج مهم؛ ويمكن 
حدوث الهدأة تلقائياً بسبب اختلاف الحالة. 


آفات الكريات البيض الخبيثة 
اضطرايات النقي التكاثرية 
خلل تنسج النضّي 


خلل تنسج النقي (0811(5) 13512م7036100(5 هو مجموعة 
من الاضطرابات المكتسبة في نقي العظام تنجم عن عيب 
في الخلايا الجذعية؛ يتطور على نحو تدريجي نتيجة عوامل 
بيئية ووراثيه»؛ ويشخص بنزايد فشل النقي مع اضطرابات 
في سلاسل النقي الثلاثة (الحمر والمحببة والصفيحات)» 
وتبدي القصة المرضية للآفة تنوعا شديدا نتيجة فشل النقي. 

تصيب الآفة غالبا المتقدمين بالسن؛ ويكون متوسط العمر 
حين الإصابة عادة فوق السنين سنهة؛ أما نسبة حدوثه فهي 


فقر الدم المعند 


وجود فقردم 1 
أرومات نادرة وغالبا غير موجودة 


فمّردم معند مع أرومات 
حديدية 


وجود فقردم 


فمردم معند مع أرومات 
حديدية سلاسل دموية 
لا أرومات 


لا يوجد عصيات أور 


نقص عناصر الدم المعند 
السالاسل 


أرومات حديدية 


سلاسل دموية 
لا أرومات 
لا يوجد عصيات أور 


فمردم معند مع زيادة 
الأرومات ١‏ أرومات أكثر من 5ه 
وجود عصيات أور 


وحيدات أقل من ٠٠٠١‏ 


كمقردم مع زيادة الأرومات 7 
أرومات أكثر من 7/6 
وجود عصيات أور 
وحيدات أقل من :ا 


أرومات تادرة وغالباً غير موجودة 


نقص عناصر سلسلدين أو ثلاث 


نقص إنناج السلاسل الدموية 


نقص إنتاج السلاسل الدموية 


عدنان سومان 


٠.‏ لكل ٠٠١٠٠١‏ نسمة بأعمار أقل من خمسين عاماء و44 
لكل ٠٠١,٠..6٠١‏ نسمة للأعمار فوق 06/ا سنة. 

ذكر من أسباب المرض العلاج الكيميائي السابق؛ ولاسيما 
بالمواد المؤلكلة؛ وهو يحدث بعد ٠١-4‏ سئوات من المعالجة؛ وذكر 
أيضاً العلاج الشعاعي. كما أن هناك عوامل بيئية, أهمها 
التعرض المديد للبنزين وعوامل جينية كالإصابة بداء فانكوني. 

تصنيف خلل تنسج النقي بحسب منظمة الصحة العالمية: 
(الجدول .)١‏ 


خلل تنسج السلسلة الحمراء فقط 
الأرومات أقل من ه/ 
الأرومات الحديدية أقل من 1١6‏ 


خلل تنسج السلسلة الحمراء فقط. 
أرومات أقل من 0 
أرومات حديدية أكثر من .1١6‏ 


الأرومات أقل من ه/: 
الأرومات الحديدية أكثر من 7١6‏ 


الأرومات أقل من ه 
الأرومات الحديدية أكثر من 7١6‏ 
أرومات حديدية حلقية ١6‏ 


خلل تنسج وحيد أو عديد السالاسل 
أرومات ه-وم] 


خلل تنسج وحيد أو عديد السلاسل 
أرومات 11١١-9‏ 
وجود عصيات أور 
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المظاهر السريرية والمخبرية: 

تظهر أعراض فقر الدم أو النزوف أو الأخماج الناجمة 
عن نقص الكريات الشاملء وبيدي التعداد العام دلائل 
القصورالنقوي. مخبرياً يشاهد فقردم سوي الكريات سوي 
الصباغ ونقص العدلات ونقص الصفيحات الدموية وزيادة 
عدد الوحيدات الني قد تصل إلى أكثر من ١٠٠٠/لثر.‏ 

تبدي اللطاخة الدموية كريات حمرا ثنائية الشكل وأجسام 
بابنهايمر مع عدلات سيئة التفصص ناقصة التميز. أما 
الصفيحات الدموية فقد تكون طبيعية العدد أو ناقصة مع 
وجود صفيحات كبيرة الحجم. 

بزل النقي: يبدي خلل التنسج:؛ وتشاهد كريات حمر 
عرطلة مع طلائع الكريات الحمر كبيرة الحجم؛ وتشاهد 
نواءات صغيرة الحجم أو سيئة التصنيع وارتفاع نسبة 
الوحيدات.أما خزعة العظم فتكون أحيانا سوية أو ناقصة 
التصنيع أو زائدة التصنيع مع ازدياد التليف. 

وتبدي الدراسة الصبفية اضطرابات في الصبفيات 5. ٠,‏ 
06١7*500‏ . بيد أن أكثر الاضطرابات النموذجية 
تكون في الصبغيات 08. لا. 8. 

معايير التشخيص: 

-١‏ المعابيرالأساسية: 

نقص خلوية في سلسلة أو أكثر من السلاسل الدموية: 

© السلسلة الحمراء (الخضاب أقل من 8غ). 

©السلسلة المحببة (العدلات أقل من ١16٠١‏ عدلة في ملم" ). 

© سلسلة النواءات (الصفيحات أقل من ٠٠٠٠٠١‏ صفيحة 
في ملم')؛ وحين وجود نقص الخلوية يجب استبعاد كل 
الاضطرابات الدموية وغير الدموية التي قد تكون سببا أولياً 
له. 
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"- المعايير المتعلقة بخلل التنسج: 

خلل تنسج في واحدة أو أكثر من السلاسل الدموية مع 
وجود أرومات حديدية حلقية أقل من 216. ووجود اضطرابات 
صبغية فى الصيغيات 0. لا. 8 .7١‏ 

التديير والمعالجة: 

-١‏ علاج دائم: 

© تقل دم بحسب الأعراض. 

© إعطاء خالبات الحديد» إن نقّل الدم المتكرر أكثر من 
30-٠‏ مرة يرفع مقدارالفيريتين في المصل. وتعطى خالبات 
الحديد إما بطريقة التسريب نحت الجلد وإما عن طريق 
الفم. 

© نقل الصفيحات؛ وذلك حين حدوث نزف أو حين تصل 
أعداد الصفيحات إلى أقل من ٠٠٠٠١‏ صفيحة. 

© إعطاء الصادات حين اللزوم. 

-١‏ علاج خفيف الشدة: 

© إعطاء الإريترويويتين بمقدار 50-4٠‏ ألف وحدة من -١‏ 
* مرات أسبوعياً. تدوم المعالجة مدة ستة أسابيع؛ فإن لم 
تحدث الاستحاية تضاعف الجرعة: أما إذا استجايت الآفة 
فتخفض الجرعة تدريجياً للحفاظ على الاستجابة المطلوبة 
مع مراقبة المريض ؛ ولاسيما وظائف الكلية والكبد. 

© المعالجة بمثيطات المناعة مثل السيكلوسبورين والمصل 
المضاد للمفاويات. 

« المعالجة الكيميائية: تعطى حين تحول الإصابة إلى 
ابيضاض نقوي حاد؛ فتعامل الآفة كما في الابيضاض. 

زراعة النقي: يجرى زرع نمي غيري من منبرع شقيق لمرضى 
أعمارهم أقل من خمسين عاما. 


آفات الكريات البيض الخبيثة 
اضطرابات النقي التكاثرية 
داء كثرة الكريّات الحمر الحقيقية 


بعد داء كثرة الكريات الحمر الحقيقية 618 161218 الإء/7201 
من أمراض النقي التكاثرية: يتميز بزيادة كتلة الكريّات 
الحمر في الدم من دون وجود سبب ثانوي لهذا الارتفاع, 
ويعتقد أن ازدياد إنتاج الكريّات الحمر ناجم عن خلل في 
بنية الخلايا الجذعية متعددة القدرات 0]6026م11ناام. تراوح 
نسبة الحدوث بين ه, ٠‏ و ",7 حالة لكل ٠٠١٠٠١‏ شخص 
سنوياًء ويبلغ معدل العمر عند الإصابة ٠١‏ سنة؛ ويشكل من 
هم أقل من :١٠‏ سنه 0 فقط من مجموع الحالات. والتعرض 
للأشعة من دون غيره من العوامل البيئية قد يزيد نسبة 
حدوث المرض. 

الآلية الإمراضية: 

يؤدي اضطراب تكاثر الخلايا الجذعية متعددة القدرات 
إلى ازدياد تعداد الكريات الحمر والصفيحات والكريات 
البيض المحببة وبعض الخلايا اللمفاوية من النمط 8؛ إذ 
تعد كلها طلائع لخلايا ذات صفات خبيثة؛ وتتميز العملية 
الانقسامية بأنها مستقلة عن التحريض بهرمون 
الإريشروبويتين 10ا01م629/1050 اللازم لتمايز الكريات الحمر. 
وليس للمرض علاقةه يعدد المستقبلات الهرموتية أو 
وظيفتها. إن وجود مستويات مرتفعة للعامل .1ك -آء8 المانع 
لاسنماتة الخلايا 10]12م300 3011 يفسر زيادة عمر الكريات 
الحمر عند المرضى إضافة إلى أن الكريات الحمر مرتفعة 
العدد. 

التظاهرات السريرية: 

يعاني نحو /8٠‏ من المصابين أعراضاً مختلفة؛ ويشكو نحو 
6٠‏ من صداع أو حكة (ولاسيما بعد حمام ساخن) أو تعب 
وضعف. ويعاني الثلث تقريباً الزلة التنضسية والدوار 
والاضطرابات الصدرية:؛ وفقدان الوزن: والآلام البطنية: 
وزيادة التعرق؛ وحس الخدر و الما في أصابع اليدين أوالقدمين 
أو ما يسمى احمرار الأطراف المؤلم 13ع07006121/م6. غالبا 
ما يكون سبب الأعراض زيادة لزوجة الدم وفرط الاستقلاب 
وارتفاع الهيستامين أو حوادث وعائية في الأوعية الشعرية 
أو اضطرابا وعائيا حركيا. يكشف عند /١5١‏ من المصابين 
بالمرض خثرات شريانية وأقل من ذلك خثرات وريدية خلال 


محمد كلنا 


السننين السايقتين لتشخيص المرض. يتظاهر المرض في 
خمس المرضى بنقص تروية دماغي عاير عتتعطء؟! )مع أكم23] 
21301 أو حوادث وعائية دماغية أو احنشاء عضلة القلب أو 
الخثارالوريدي العميق أو خثرة الوريد الكبدي. 

ويحدث الرعاف عند 71١17‏ من المرضى ؛ والنزوف الهضمية 
عند 5-17/ منهم. 

ويالفحص السريري تبدو ضخامة طحال في 2/8٠0-6١٠‏ 
واحتقان الوجه أوالملتحمة في 7٠١‏ وارتفاع الضغط 
الشرياني في :/5٠‏ وضحامة الكبد في 2/25٠‏ وقد يرافق المرضص 
ارتفاع الضفط الرئوي في مراحله النهائيه؛ إذ يقدر معدل 
البقيا بعد حدوثه بنحو ١8‏ شهراً. 

التشخيص التفريضي: 

قد يرتفع الهيماتوكريت إما بسبب ازدياد كتلة الكريات 
الحمر 22355 [اء» 1000 160 نسبياً وإما بسبب نقص حجم 
البلازما كما في حالة تناول المدرات أو الكحول وخلال فترة 
الكرب والتجفافء وفي هذه الحالة يسمى احمرارالدم الكاذب 
أوالنسبىء والمثال الذي يذكر هو متلازمة غيسبوك 01231550012 
التي يترافق فيها ارتفاع الضغط الشرياني ونقص حجم 
البلازما وزيادة الهيماتوكريت. وكذلك الحال عند المدخنين 
الذين يعاني 70-١6‏ منهم نقص أكسجة وزيادة إنتاج الكريات 
الحمر. 

يساعد قياس كتلة الكريات الحمر على التفريق بين كثرة 
الحمر النسبية وكثرة الحمر المطلقة: ويتم ذلك عن طريق 
استخدام النظائر المشعة لقياس حجم كل من الكريات الحمر 
والبلازماوتشخص كثرة الحمر المطلقة إذا كان حجم الكريات 
الحمر>6” مل/كغ من وزن الجسم عند الرجال أو > "امل/ 
كغ عند النساءء أو إذا كانت مستويات الهيموغلوبين أعلى 
من 8,5١غ/دل‏ عند الرجال أو أكثر من 7اغ/دل عند النساء. 
إذا كان قياس الهيماتوكريت عند الرجال > 250 وعند النساء 
> 57 قلا حاجة إلى قياس حجم الكريات الحمر. عند التأكد 
من ارتفاع كتلة الكريات الحمر تكون الخطوة التالية بقياس 
مستوى هرمون الإريثرويويتين الذي يكون طبيعياً أو 
منخفضاً في كثرة الحمر الحقيقية؛ ويكون طبيعياً أو مرتفعاً 


في كثرة الحمر الثانوية (بسبب نقص أكسجة الأتسجة أو 
بسبب إغراز الأورام في الكلية أو الكبد). 

يجب السؤال عن التدخين أو التعرض للدخان؛ وكذلك 
قياس غازات الدم الشرياني ومسنوى كاريوكسي هيموغلوبين 
عند المدخنين والأشخاص المعرضين للغازات المنبعثة من 
الآليات. فإذا كان إشباع الأكسجين أقل من 97 تأكدت العلاقة 
بين نقص أكسجة الأنسجة وارتفاع مستوى الإريثرويويتين 
المؤدي إلى كثره الحمر المطلمة؛ وكذلك يجب التحري عن 
الأمراض القلبية والرئوية وحالات انقطاع النفس في أثناء 
النوم 068م2 معع51. 

قد يكشف التصوير بالأمواج فوق الصوتية وجود كيسات 
كبدية أو كلوية أو ضخامة الطحال. أما إذا كان ارتضاع 
الإريثروبويتين غير مفسرء ورافقه معدل إشباع أكسجين 
طبيعي؛ فيجب تحديد منحنى تفكيك الأكسجين (50م) 
لاحتمال وجود اعتلال الهيموغلويين الناجم عن زيادة قوة 
ازتباطهبالأكس جين لالط 4ة لمعع لزاه عطعتط) 
(لإطنقمممنتدهاع معط وغالباً ما تكون القصة العائلية إيجابية 
في مثل هذه الحالات. ويشمل التشخيص التفريقي أيضاً 
الحالات المرافقة لكثرة الحمر الثانوية مثل أورام المخيخ: 
وأورام الرحم الليفية؛ وأورام المبيضء وأورام الغدة النكفية, 
وأورام العقّد اللمفاوية: وأورام غدة الكظر. 

وقد يؤدي الإغراط في إعطاء الأندروجين إلى كثرة الحمر: 
وقد تحدث كثرة الحمر المطلقة عند 2٠١١‏ من المرضى الذين 
أجري لهم زراعة الكلية بعد ١4-8‏ شهرا من الزراعة؛ وتتحسن 
الحالة تلقائياً في ربع الحالات؛ أوقد تحتاج إلى العلاج 
بمثبطات الإنزيمات الضرورية في تحويل ال 0أكم30810]6 أو 
حاصرات مستقبلات الأنجيوتنسين. يترافق داء كثرة الحمر 
الخلمقي أو العائلي وانخفاض نسبة الإريثرويويتين ويعتقد 
أن “٠١‏ من الحالات ينجم عن طفرات في مستقبلات 
الإريثرويويدين. 

تكون الأعراض المصاحبة متشابهة سواء في حالة احمرار 
الدم الحقيقي أم الثانوي» وتنجم عن زيادة لزوجة الدم إذ 
تنقص تروية الدماغ بنزايد مستويات الهيماتوكريت. 

التشخيص: 

حين غياب الأسباب الثانوية لكثرة الحمر يؤكد ارتفاع كتلة 
الكريات الحمر مع انخفاض مستوى الإريثروبويتين الإصابة 
بكثرة الحمر الحقيقية. وقد وضعت منظمة الصحة العالمية 
المعايير التشخيصية للمرض ؛ كي ينم اعتمادهاء وهي 
كالتالي: 


١-المعابير‏ الرئيسة: 

41- ارتفاع كثلة الكريات الحمر > 255 فوق المعدل 
الطبيعي أو ارتفاع مستوى هيموغلوبين > 8,5اغ/دل عند 
الرجال و> 50,”اغ/دل عند النساء. 

2- عدم وجود أسباب ثانوية لكثرة الحمرء وتشمل: 

© غياب القصةه العائلية. 

© عدم ارتفاع مستوى الإريثروبويتين. 

3- ضخامة الطحال. 

4- اضطرابات صبغية مرافقة ماعدا (صبغي فيلاد لفيا 
أو الا لتحام الجيني .481 - 80015 في خلايا نقي العظم). 

5- تكاثر طلائع الكريات الحمر من دون تحريض على 
مسنوى أنابيب الاختبار. 

"- المعايير الثانوية: 

1- تعداد صفيحات > ١٠٠,0٠0٠1/ميكرولتر.‏ 

2- تعداد كريات بيض > ١٠٠١١/ميكرولتر.‏ 

3- تظهر خزعةه نخاع العظم ازدياد خلوية النخاع 
وخاصة فرط التنسّج الحمرائي وفرط تنسج النواءات 
84 ممعم نط عاالاع22/0لهعع 2 لمة 10م ع )لايع . 

4- انخفاض مستوى الإريثروبويتين. 

ويتم التشخيص إما بوجود 21 + 42 وأي من 43 أو 4 أو 
55 وإما بوجود 51 + 82 وأي عاملين من 8. وقياس كنلهة 
الكريات الحمر من الأمور غير الأساسية بحسب رأي بعض 
الباحثين؛ إذ يكفي ملاحظة ارتفاع الهيماتوكريت على نحو 
مستمر مع إريثرويويتين منخفض أو طبيعي إضافة إلى 
التغيرات النموذجيةه في عينة نمي العظم. 

الفحوص المخبرية: 

مستوى الإريثروبويتين منخفض في حين يكون طبيعيا 
في المراحل المبكرة للمرض أو بعد الفصادة. وكدذلك يالاحظ 
ارتفاع الفوسفاتاز القلوية في الكريات البيضع]إ 1901000 
(عرمء5 خم ا) عئةغ)ةام505م عمذا2 لاج وارتفاع 1(11.] وحمضص 
البول. 

عينة نخاع العظم ليست ضرورية لتأكيد التشخيص, 
ولكن وجود فرط التنسّج الحمرائي وفرط تنسج النواءات 
(خلايا كبيرة مع زيادة تفصص النواة) وتجمعها بشكل 
مجموعات إضافه إلى وجود التليف؛ كلها تؤكد التنشخيص 
مع ما سبق من الاختبارات. 

- طفرات 12 202©: تبين في إحدى الدراسات أن 917 من 
حالات كثرة الحمر الحقيقية تنرافق وطفرات ال 14 00« في 
حين تدرافق طفرات 12 608 و7 من حالات كثرة الحمر 


الحقيقيه. ويعتقد أن طفرات الجين 14122 تؤدي إلى تنشيط 
فسفرة التيروزين ؛ مما يزيد استجابة الكريات الحمر لهرمون 
الإريشروبويتين. وينصح بتحري هذه الطفرة في آفات النقي 
التكاثرية 01500655 10:0111612]176ع6/ا20 وفي الحالات غير 
المفسرة من متلازمة 1231© -000ا8 أو خثرة وريد الباب. 

تطور المرض والإنذار: 

عند تشخيص المرض يبدأ بالفصادة؛ وتناول الاسبرين 
والأدوية المخفضة للصفيحات حين ارتفاع تعدادها ؛ مما يؤدي 
إلى حياة المريض الحياة الطبيعية؛ إذا ششُخص المرض بعمر 
4" سنة. إن معدل البقيا للأشخاص المصابين بعمر 1١‏ سنة 
يتجاوزال ١6‏ سنة؛ ويراوح ما بين 18-٠١‏ سنة عند الأشخاص 
غير المعمرين. 

يتميز التطور المرضي بانتقاله من مرحلة تكاثرية تدميز 
بضخامة الطحال وفرط نشاط نخاع العظم وارتفاع كتلة 
الكريات الحمروالصفيحات الدموية؛ إلى طور يتنميز بتليف 
النخاع مع ما يرافقه من ضخامة عرطلة في الكبد والطحال 
ناجمة عن تصنيع مكونات الدم خارج النخاع 359 |1نالع5307):© 
15 ريثم يحدث نقص خلايا شامل ناجم عن ازدياد 
تليف نخاع العظم,؛ ويتحول 75 - /5١٠‏ من الحالات المتقدمة 
إلى ابيضاض دم نموي حاد؛ ويقدر حدوث التحول إلى 
ابيضاض الدم النقوي الحاد ب /7,65-١‏ من المرضى المعالجين 
بالفصادة وحدها. 

وبعد العلاج بالفوسفور المشع ”1 من العوامل المؤهية 
للإصابه بالسرطان وكذلك الكلورامبوسيل [إعناط ج6101 
ومجموعة الأدوية المؤلكلة 286815 13108/إ!21 التي تزيد 
الخطورة بمقدار ١5‏ مثلاً. وفي السنوات التالية للتشخيص 
يصاب 5٠‏ من المرضى بالخثرات و5١/‏ بالنزيف ونحو -٠١١‏ 
4 سيموتون من الخثرات وه-١٠/‏ من النزوف. وتكون نحو 
ثلثي الخثرات شريانية: والثلث وريدية: وتزداد نسب الحدوث 
عند كبارا لسن والمد خنين والسكريين والمصابين بمقصور ا لقلب 
الاحتقاني؛ وأخطرها على الإطلاق خثرات الوريد الكبدي 
والوريد المساريقي 10أ6/ 706560]6610. ويعتقد أن لزيادة اللزوجهة 
(الناجمة عن زيادة الكريات الحمر إضافة إلى اضطراب 
وظائف الصفيحات وزيادة نشاط الكريات المحببة) دوراً في 
حدوث الخثرات. 

تؤدي الفصادة إضافة إلى الأسبرين والأدوية الخافضة 
للصفيحات (حين ارتفاعها) إلى إنقاص حدوث الخثرات 
وتحسين الصورة السريرية للمرض والتخفيف من الأعراض 
مثل الصداع والدوار واحمرار الأطراف المؤلم: ويعدال 


222811106 دواء فعالاً في تخفيض عدد الصفيحات الدموية 
ولذلك يؤدي إلى تخفيف الأعراض الناجمة عن الأذية 
الوعائية بسبب ارتفاع الصفيحات. 

العلاج: 

القصد 11650]020م يهدف للحفاظ على مستوى 
فيزيولوجي للهيماتوكريت أقل من 45 للرجال وأقل من 
للنساء وأقل من 777 للنساء الحوامل في الثلث الأخير 
من الحمل إضافة إلى الهيدروكسي يوريا أو الأدوية المثبطة 
لعدد الصفيحات أو وظيفتها. وفي المرضى الأصغر سنأ قد 
يحتاج المريض إلى الفّصد مرة أو مرتين أسبوعياً للسيطرة 
السريعه على الأعراض المصاحبة؛ وبعد الوصول إلى حالة 
عوزالحديد تجرى الفصادة مرة كل 5-7 أشهر. أشارت 
الدراسات المبكرة إلى أن الفصد المتكرر قد يزيد نسبة حدوث 
الخثرات ولاسيما عند كبار السن أو الأشخاص المصابين 
سابقاً بالخثرات؛ لذلك ينصح مع بدء الفصادة بإضافة 
الأدوية المثبطة لنخاع العظم ولاسيما عند المرضى فوق ال 
سنة وكذلك عند الشباب المؤهبين - بسبب عوامل خطورة 
إضافية - لحدوث الخثرات أو لمن أصيبوا سابقاً بالخثرات. 

الوقاية ضد الخثرات والعلاج العرضي: 

للأسبرين بجرعة ١٠٠ملغ‏ يومياً شأن أساسي في إنقاص 
معدل الخثرات والموت من أسباب قلبية وعائية عند المرضى 
المصابين: وقد بينت الدراسات السريرية الني أجراها م12ء25 
على مجموعة مؤلفة من 018 مريضا أن إعطاء الأسبرين 
قد خفض من نسبة الخثرات والموت من أسباب قلبية وعائية 
بنسبة /5١‏ بعد ” سنوات من المتابعة. وللأسبرين أيضاً أثر 
مهم في علاج حالات احمرار الأطراف المؤلم الملصاحب 
والأعراض الوعائية الحركية المرافقة. وينصح كذ لك بإضافة 
دواء هيدروكسي يوريا حين البدء بالفصادة للمرضى ذوي 
الخطورة العالية. ويجب تجنب التدخين واستخدام حبوب 
منع الحمل أو الهرمونات المعيضة. قد تعد الحكة عرضاً 
مزعجا ينصح معه باستخدام مضادات الهيستامين أو 
الكوليسنرامين أوالمثبطات النوعية لإعادة التقاط 
السيروتونين 1]0]5ط1طم! ع91]م لاع 2561010112 ويسد خدم 
الهيدروكسي يوريا والألفا إنترفيرون في الحالات المعندة. 
وكذلك تستخدم هذه الأدوية في حالة ضخامة الطحال 
المؤلة» وقد يلجأ إلى إشعاع الطحال في حالات فشل 
العلاجات الدوائية أو عدم تحملها. 

علاج الخثرات الحادة: 

يشمل العلاج مضادات التخثر الجهازية كما في الخثرات 


غير المرافقة لكثرة الحمر. ويجب السيطرة على ارتفاع 
الهيماتوكريت والصفيحات؛ ويتم العلاج لذلك بالفقصد سواء 
للكريات الحمرأم الصفيحات على نحو إسعافي لتخفيض 
مستوياتها لحدود مقبولة خلال فترة قصيرة. إضافة إلى 
مضادات التخثر الجهازية تعطى مضادات الصفيحات في 
الخثرات الشريانية» ويجب الانتباه لاحتمال زيادة النزوف 
مع هذه العللاجات. 

العلاج بمضادات الانقسام الخلوي: 

يعتمد استخدام هذه الادوية على عمر المريض» ووجود 
ضخامة طحال مؤلمة: والحاجة إلى علاج ارتفاع الصفيحات. 

إن استخدام هيدروكسي يوريا 1168الا010/(! يخفض نسبة 
الإصابة بالخثرات» ويسيطر على ارتفاع الصفيحات؛ ولكن 
بسبب الخوف من التأثيرات المسرطنة (وهي غير مؤكدة) لهذا 
العلاج لا ينصح باستخدامه بأعمار تحت ال ٠١‏ سنه. 

يحسن استخدام ألفا إنترفيرون 1016216107 0 - تحت 
الجلد بجرعة *- ه ملايين وحدة * مرات في الأسبوع - 
للأعراض السابيقة: ويعد من الأدوية السليمة للاستخدام 
في أثناء الحمل. ويسبب الآثارالجانبية العديدة للإنترفيرون 
يجب أن يُحصر استخدامه في النساء الحوامل أو الأشخاص 
غير القادرين على تحمل الأدوية اللأخرى. 

والأناغراليد 3035:1106 مثبط لصنع البروستاغلاندين» 
ولا يعد مسرطناً؛ ويؤثر على نحو نوعي في تعداد الصفيحات 
الدموية من دون أن يؤثر في الكريات الحمر؛ وهو فعال في 
تخفيض نسبة الخثرات والنزوف والأعراض الوعائية 
الحركية من /١!١‏ إلى “*/ بعد سنة من الاستخدام. وإلى 1٠‏ 
بعد سنتين. ومن الجدير بالذكر أن ثمنه يعادل عشرة أمثال 
ثمن الهيدروكسي يوردياء وهو كذلك لا يستخدم في أثناء 
الحمل بسيب احتمال التشوهات الجنينية. يعد الدواء 
موسعا وعائيا؛ لذلك يجب استخدامه يحذر عند كبا رالسن 
والمصابين بأمراض قلبية. ومع التأثيرات الجانبية لهذا 
الدواء يرى بعضهم أنه الدواء الذي يجب اخنياره عند علاج 
المرضى الشباب. 

يستخدم 006:01028أم ( مشتق الأميد المعتدل للبيرازين) 
في أورياء وله خصائص مشابههة للهيدروكسي يوريا؛ إذ نشير 
الدراسات في أثناء عشر سنوات من المتابعة إلى أنه ينقص 
احتمال التحول إلى ابيضاض الدم النقوي الحاد ل 7/5 
وحدوث الخثرات ل15/ والتحول لتليف النخاع ل91. وكذلك 
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يؤدي الفوسفور المشع 78" إلى زيادة خطورة السرطانات 
الدموية وغير الدموية ولاسيما عند إشراكه مع العوامل 
المؤلكلة أو الهيدروكسي يوريا؛ ولذلك ينصح باستخدامه 
بصفة علاج تلطيفي عند المرضى فوق ال 7١‏ سنة من العمر. 

زراعة نخاع العظم من متبرع: 

يعتقد أن زراعة نخاع العظم تستبدل الخلايا الخبيثة) 
وتخفف تليف النقيء وتستعيد النشاط الطبيعي لمكونات 
النخاع. ويعتقد أن تحقيق الهوادة الكاملة مع زيادة معدل 
الأعمار أمر ممكن تحقيقه؛ ولاسيما في الحالات المتقدمة 
حيث يلجأ إلى الزراعة بديلاً علاجياً فعالاً؛ وتختلف النتائج 
بحسب خبرة المركز ويبحسب نوع العلاجات التحضيرية 
المستخدمة قبل الزراعة وكذلك بحسب مرحلة المرض. 

ويهدف التوجه الحالي إلى استخدام الزراعة بديلاً 
علاجياً فقط عند المرضى الأصفر سنا ولديهم مرض ذو 
إنذار سيئ. 

علاج ابيضاض الدم النقوي الثانوي: 

يعالج بالطرق التقليدية لعلاج سرطانات الدم مع العلم 
أن تنسب الاستجابة قليلة كما أن المضاعفات والوفيات عالية 
الحدوث ولما كانت الاستجابة قصيرة فإنه ينصح بزراعة نخاع 
العظم بعد الهوادة عند المرضى الشباب الذين ينوافر لهم 
منبرع مناسب. 

الحمل وداء كَثْرِّ الحمْر الحقيقية: 

يجب استخدام الهيبارين ذي الوزن الجزيئي الملنخفض 
(1.141/11) خلال فترات الحمل ومدة ستة أسابيع بعد الولادة 
عند النساء اللواتي في سوابقهن إسقاط أو تخثر وعائي» 
وينصح في بعض الحالات الأخرى ياستخدام جرعات 
منخفضة من الأسبرين في أثناء الحمل واستخدام الهيبارين 
(1.101/11) بعد الولادة. ويسبب عوزالحديد فغالباً ما ينصح 
باستخدام مركبات الحديد ؛ولاسيما خلال الثلث الأخير من 
الحمل لتجنب الولادة بطفل ناقص الوزن. ويسبب فصر الدم 
الناجم عن تمدد البلازما في أثناء الحمل يجب الحفاظ 
على مستوى هيماتوكريت بمعدل 777 في الثلث الأخير من 
الحمل؛ وذلك لإنقاص اللزوجة والمضاعفات النزفية 
والتخثرية. وعند الحاجة إلى الأدوية المضادة للانقسام يجب 
استخدام ألفاإنترفيرون دون غيره من الأدوية» ويفضل هذا 
الدواء عند الحوامل على الفصادة المتكررة. 


آفات الكريات البيض الخبيثة 
اضطرابات النقي التكاثرية 


كثرة صفيحات الدم الأساسي 


كثرة صفيحات الدم الأساسي 2 نإع 0ط لرمعط 121 أمعووء 
(87) هو المرض الأكثر ندرة بين فئة الأمراض المسماة أدواء 
تكاثر النضي 015356 10111673]11م12/610: ومنها كثرة الكريات 
الحمر 7612 167013[الإع/ا01م وابيضاض الدم النقوي المزمن 
(041©) وتليف النقي (1015) ويميز منها بما يلي: 

-١‏ زيادة صفيحات الدم زيادة ثابتة مزمنة ومستمرة لعدة 
سنوات (غالبا ما تتجاوز 7000٠١‏ صفيحة/ملل). 

؟- زيادة كثافة خلوية النقي مع نشاط تكاثر الجمل 
الدموية الثلاث نشاطا واضحا ولاسيما جملة النواءات 
5لا الني تبدي تغيرات لا نموذجية [12م(]2. 

«- غياب كثرة كريات الدم الحمر 515مالاء70طالااء. 

4- الفوسفاتازالقلوية في الكريات البيض سوية أو 
مرتفعه. 

«- غياب صبفي فيلاد تفيا 702005010 2نطماع20 1ن . 

1-الميل لوجود ضخامة طحال وزيادة الألياف بالنقي. 

/ا- غياب الأمراض التي يمكن أن تسبب كثرة صفيحات 
الدم على نحو ثانوي (ارتكاسي). 

ترتفع صفيحات الدم في غالبية مرضى ال 81 ارتفاعا 
طفيفاً مع انحراف نحو الأيسر أو من دون ذلك: وتشاهد 
ضخامة طحال متوسطة الشدة في نصف المرضى وفقر الدم 
الخفيف الشدة في الكثير من المرضى. 

وصف (زع:]5م2 و8001 المرض أول مرة عام 197:4. ومن 
مرادفات اسم المرض فرط صفيحات الدم الأولي وقغرط 
صفيحات الدم النازف. 

نسبه الحدوث ٠,١‏ لكل ٠٠٠٠٠١‏ مع تساوي تسية إصابة 
النساء والرجال. 

العمرالمتوسط للإصابة - كما في باقي أدواء النقي 
التكاثرية - في الكهولة المتأخرة من 680٠‏ إلى "١‏ سنة؛ ولم 
تذكر إصابات عائلية. 

الإمراض: 

غير معروف على تحو دقيق»: فقد دلت دراسات كثيرة على 
عدم تجانس الآلية الإمراضية؛ إذ يكون الخلل مرتبطاً 
بنسيلة وحيدة للخلايا الجذعية الدموية في بعض المرضى 


وسمة عشماوي 


في حين يكون متعدد النسيلة في مرضى آخرين. 

ومن جهة أخرىء ليس في الإمكان ريط الآلية الإمراضية 
لهؤلاء المرضى بخلل كمي أو نوعي في الثرمبوبويتين 
(1200) مغغع1ه0م 670210 أو مستقيلاته إذ إن (1280) المصل 
كان سويا أو قليل الارتفاع في ال57 وغير مختلف عن مثيله 
في مصل الشاهد أو مصل المرضى الذين يعانون كثرةٌ 
صفيحات الدم الإرتكاسي. 

الصورة السريرية: 

يكشف المرض مصادفة في يعض الحالات في سياق 
اكتشاف ارتفاع صفيحات ضمن صيغة دموية مطلوية لسبب 
ما إذ يكون المرض لاعرضيآ ؛ لكن أغلبية المرضى عرضيون 
عادة. 

أكثر الأعراض شيوعاً النزوف التي تتوضع غالبا في 
الأغشية المخاطية للسبيل المعدي المعوي (نزوف هضمية) 
والغشاء المخاطي للأنف والبلعوم (الرعاف). أما النزوف 
الجلدية التي تميز نقص الصفيحات أو هشاشة الأوعية كما 
في الكدمات والنمشات والفرفريات فغير مألوفة في ال581. 
قد تتظاهر النزوف أحيانا بعد المداخلات الجراحية أو قلع 
الأسنان؛ وتعود هذه الاضطرابات النزفية إلى خلل في وظيفة 
الصفيحات 0[/510001108 13]616]5م واضطراب في التصاق 
(تكدس) الصفيحات 2]1098ع28816. 

قد يتظاهر المرض في حالات أخرى بالخثارات الشريانية 
أوالوريدية: وهنا يتعلق الأمربانسداد الأوعيةالكبيرة 
والشرايين المحيطية وشرايين الأحشاء (احتشاء عضلة القلب 
مضاعفة مألوفة)؛ لكن خثارات الأوعية الدقيقة هي الأكثر 
شيوعا غالبا: وتتظاهر باضطراب توعية النهايات (الشعور 
ببرودة أو حرارة في نهايات الأصابع) والأحداث الخثارية 
الدماغية (السكتة الدماغية أو نوب نقص التروية الدماغية 
العابرة)؛والصمات الرئوية عرض شائع. وكذ لك انسداد أوعية 
البطن الكبيرة (انسداد وريد الباب) واحتشاء الطحال 
واحتشاء الأوعية المساريقية والأوردة فوق الكبد (بود - كياري). 

ينضخم الطحال في 2*٠‏ إلى /65٠‏ من المرضى: وتكون 
الضخامه خفيفة إلى متوسطة الشدة؛ ولا تصل إلى 


الضخامات الشديدة أو العرطلة المشاهدة في بقية أدواء 
النقي التكاثرية كابيضاض الدم النقوي المزمن وكثرة الكريات 
الحمر. 

هناك أعراض شائعة نسبياً في سياق المرض كوجود قرحات 
هضمية في 4٠‏ من المرضى: وشعورا لخدرأو النمل أوالحرارة 
في نهايات الأطراف في نحو 50 من المرضى؛ كما يذكر 
الصداع أحياناً مع ارتفاع الضغط الشرياني المرافق أو من 


دون ذلك. 
الموجودات المخبرية: 


أهم الموجودات الأساسية ارتفاع صفيحات الدم التي يمكن 
أن تصل حنى خمسة ملايين صفيحة/ملم. 

قد دتشاهد بعض الصفيحات العملاقه وحتى قطع من 
النواءات في الدم المحيطي؛ وقد تشاهد صفيحات بأشكال 
لانموذجيه مع ميل للتجمع والا لتصاق والتراص. 

وبدراسة وظائف الصفيحات قد يوجد اضطراب وظائفها 
بشكل اضطراب التكدس (اختبار الأدرينالين- الكولااجين أو 
885 ). وقد يتطاول زمن النزف. 

ترتفع الكريات البيض ارتفاعاً خفيف الشدة عند 75٠١‏ 
من المرضى بما لا يتجاوز ٠١‏ ألف كرية/ملم. وغالباً ما يوجد 
فقردم خفيف الشدة صغير الكريات» الفوسفاتازالقلوية 
في الكريات البيض سوية أو مرتفعة قليلا. 

تحري صبفي فيلاد لفيا سلبي؛ وحين تثبت إيجابيته 
فغالباً ما يتعلق الأمر بابيضاض نقوي مزمن مع ارتفاع 
صفيحات الدم ارتفاعاً لا نموذجياً. 

يرتفع ال1.011 في ٠١‏ إلى 0 من المرضىء وكذلك يرتفع 
في حمض البول؛ وترتفع نادرا أرقام الكرياتينين. 

والجدول التالي يبين النسب المئوية لأهم الأعراض 
والعلامات المخبرية: 

- ارتفاع صفيحات الدم 7/1٠٠١‏ 

- ارتفاع كريات الدم البيض في الدم المحيطي //١‏ 

- اضطرابات الأوعية الدموية الدقيقة 75137 

- خثرات شريانية 1147 

- ارتفاع الفوسفاتاز القلوية في الكريات البيض 71١‏ 

- صمات رئوية +10 

- تليف نقي 251١‏ 

- ارتفاع كرياتينين المصل 59 

- أعراض عصبية مختلفة 778 

- ارتفاع حمض البول في الدم 18/ 

- ارتفاع نازعة الهدرجين اللبنية 1.211 917: 


- تطاول زمن النزف 11١8‏ 

- نزوف أغشية مخاطية مختلفة 11١‏ 

- خثرات وريدية 07« 

تبدي دراسة نقي العظام فرط تصنع الجملة النقوية 
وجملة النواءات خاصة وعلى نحو أقل الجملة الحمراء. 
النواءات غالياً كبيرة (عملاقة) مع مظاهر سوء تصنع. ألياف 
النقي غير موجودة حين تشخيص المرض عادة؛ لكنها غالبا 
ما تظهر لاحقا؛ ولكنها لا تصل إلى درجة التليف التي تكون 
في تليف النقي (11/11). 

التشخيص: 

إلى جانب الموجودات الأساسية المذكورة سابقاء لا بد من 
الأخن بالحسبان التقاط التالية: 

-١‏ تقييم حالة الأوعية على نحو منتظم بالدراسات 
الشعاعية والإيكودوبلر؛ ولاسيما عند الاشتباه يبوجود ما 
يشير إلى خثارات في الأوعية الكبيرة أو الصغيرة. 

؟- قياس وظائف الصفيحات ولاسيما فيما يتعلق بسلامة 
وظيفة التكدس 2687683]109؛ وذلك باستخدام الأدرينالين- 
مه والكولاجين. 

يمكن اللجوء إلى الدراسات الصيفية ونفي اضطرابات 
النسيلة [1002ء للجمل الدموية أو إثباتها حين يكون التفريق 
عن كثرة صفيحات الدم الارتكاسي عسيرا. 

التشخيص التفريمي: 

يجب التفريق بين ارتفاع صفيحات الدم الأساسي وارتضاع 
صفيحات الدم الثانوي أو الارتكاسي المرافق لبعض الظواهر 
والأمراض كما يلي: 

5222ان٠© كثرة صفيحات الدمالثانوي الحاد‎ -١ 
: عط زع 0ط نوعط‎ 

أ- في أثناء الكروب 567255 ويعد العمليات الجراحية. 

ب النزوف. 

ج نوب انحلال الدم. 

د- مرافق لبعض الأمراض الخمجية (ذات العظم والنقي 
أوالتدرن). 

ه حالة تخرب الأنسجة (التهاب المعثكلة الحاد أواحتشاء 
عضلة القلب أو الحروق أو الرضوض الشديدة). 

و بعد عمليات المجازات الإكليلية. 

زالارتفاع السريع الثالي لمعالجة نقص الصفيحات 
الأساسي 117- بعد تقاهة النقي من المعالجة. 

-١‏ كشثرة صفيحات الدم الثانوي المزمن: 

أ- فقر الدم بعوز الحديد. 


ب فقد وظيفة الطحال التلقائية (بالاحتشاءات مثلاً) 
أوالجراحية (استتصال الطحال لأي سبب). 

ج الخباثات لاعمةصع811م والأورام الانتقالية واللمفومات. 

د- بعض الأمراض الالتهابية المزمنة كما في التهاب 
المفاصل الرثياني والتهاب الأوعية وداء كرون والتهاب القولون 
التقرحي والداء الزلاقي (البطني) والساركوئيد. 

ه- المصور الكلوي ومتلازمة النفروز الكلوي. 

علما أن ارتفاع صفيحات الدم في الأمراض المذكورة يكون 
متوسط الشدة:؛ ولا يتجاوز ٠٠١‏ ألف صفيحة/مل. ويسهل 
تفريقه عن ارتفاع الصفيحات في ال 21 بوجود أعراض المرض 
الأصلى ووجود بعض العلامات المخبرية الموجهة مثل ارتفاع 
سرعة التثضلء وارتفاع ال 0188 ووجود الأضداد المصلية 
الخاصة بالأمراض الالتهابية. 

إن تفريق ال 81 عن بقية أمراض النقي التكاثرية أصعب 
قليلاً بسبب تداخل الآلية الإمراضية والعلامات المخبرية؛ 
إذقد يستحيل تفريقها عن كثرة الكريات الحمر الحقيقي/١5‏ 
اللانموذجية التي يكون فيها ارتفاع الكريات الحمر قليلاً 
(تالياً لنزف شديد) بسبب تشابه موجودات النقي وانخفاض 
مسسوى الفوسفاتاز القلوية في الكريات البيض في كلا 
المرضين. 

كذلك يصعب تفريق ال 281 عن داء تليف النقي (11/11) 
في مراحله البدئية التي ما تزال فيها ضخامة الطحال 
صغيرة وكذلك ألياف النقي في حدودها الدنياء لكن الصورة 
السريرية تتكامل مع تقدم المرض بازدياد ضخامة الطحال 
لتصل إلى العرطلة (بسبب ازدياد تشكل الدم خارج النقي) 
وكذلك ازدياد الألياف الواضح في النقى. 

المعالجة: 

لا توجد معالجة نوعية تماما للمرضء ومن المهم معرفة 
الوقت الذي تستطب المعالجةه المثبطة لنشاط النقي؛ إذ إن 
هناك مرضى عدد الصفيحات لديهم عال جدا لعدة سنوات 
من دون أعراض؛ ومن جهة أخرى فإن أغلب الأعراض حتى 
الوفيات مرتبطة في هذا المرض على نحو أساسي بالمضاعفات 
الخثارية أو النزفية. وفي كل الأحوال يجب معالجة هؤلاء 
المرضى وكذلك المرضى الذين ترتفع فيهم الصفيحات على 
نحو متسارع في صفيحات الدم (أكثر من ١,5‏ مليون 


صفيحة/مل). 

المعالجة المثبطة للنقي: 

© للعلاج المثالي عقاران: البوسلفان 488 اناكناط والهدروكسي 
يوريا 11562/ق1:010: وذلك للعمل على خفض أرقام 
الصفيحاتء ويلااحظ أن المقادير العللاجية هنا أقل من 
مثيلتها اللازمة لمعالجة ابيضاض الدم النقوي المزمن. وقد 
قل استخدام عقار البوسلفان بسبب تثبيطه غير العكوس 
للنقي 13512م3 أحياناً. يفيد عقار الأناغريليد 1110 في 
خفض الصفيحات المعند على المعالجات السابقة. 

© المعالجة بالأدوية المؤلكلة: قد تحمل خطر حدوث نوبة 
ابيضاضية. 

© وأثبتت المعالجة بالألفا إنتر فيرون فائدتها في خفئض 
الصفيحات لدى بعض المرضىء وسمحت بمراقبة الأرقام 
الدموية مراقبة دقيقة مع تأثيرها الجيد في النشاط 
التكاثري للنقي عموما؛ لكن صعوبة تحمل التأثيرات 
الجانبية تحد من استعمالها لدى المرضى. 

بقية الإجراءات العلاجية: 

أثر استخدام الأسيدساليسيليك (الأسبرين) بالمقادير 
القليلة ٠٠١(‏ ملغ) في المرضى الذين يميلون إلى الأحداث 
الخثارية تأثيراً جيدا واضحاً بتحسين الأعراض؛ لكن تطبيق 
هذا الدواء الوقائي يجب أن يحتفظ به فقط للمرضى الذين 
ليس لديهم أي قصة نزفيه؛ وزمن النزف لديهم طبيعي. 

في بعض الحالات النادرة لارتفاع الصفيحات الشديد غير 
المسيطر عليه والذي يترافق والنزوف الشديدة المهددة للحياة 
أوالخثارات يمكن خفض أرقام الصفيحات على نحو إسعافي 
بفصل الصفيحات عن البلازما 515ع167م1101208]. كذ لك قد 
يستطب نقل الصفيحات السريع في حالات النزوف 
الشديدة. 

السير والإنذار: 

منوسط البقيا في ال 21 ٠١‏ إلى ١١0‏ سنة وهو يشايه اليقيا 
في كثرة الكريات الحمر. 

السبب الأساسي للوفيات هو المضاعفات الخثارية أو 
النزوف الشديدة. يتطور الداء في 0 إلى ٠١‏ من المرضى 
إلى ابيضاض دم حاد 7012عاناء! 301016 . ويتطور في 77 إلى 
كثرة الكريات الحمر؛ وفي 4 إلى تليف النقي. 


الاضطرابات اللمفية التكاثرية 


أولاً- للفومة هودجكن: 

لمحة تاريخية: 

وصف توماس هود جكن دكاع1100آ 135صمط1' القصة 
السريرية والموجودات في هذا الداء بعد فحص الجثث التي 
شاهد فيها ضخامة العقّد اللمفاوية والطحال ضخامة 
شديدة. 

وصف العديد من الأطباء الخلايا العملاقة المميزة 
(النوعية) الموجودة في العقد اللمفاوية والطحال لدى 
مرضى مصابين بلمفومة هود جكنء وقد نسب شرف الوصف 
المجهري الأول للمفومة هودجكن إلى كارل ستير نيرغ 0251 
8 عام 1848 ودوروثي ريد لعع!1 'إ12020]8 عام 1١5١7‏ 
اللذين اعتقدا مع غيرهما من الأطباء أن سبب لمفومة 
هودجكن كان خمجأً مرافقاًء وليس ورماً صرفاً في العقد 
اللمفاوية. 

الويائيات: 

© الجنس: نسبة إصابة الذكور إلى الإناث .١:4,١‏ 

© العمر: توجد ذروتان للإصابة بلمفومة هود جكن: الذروة 
الأولى في أثناء العقد الثالث من العمر والذروة الثانية - 
بنسبة أقل - بعمر 50 عاماً. وتختلف نسبة الإصابة بالنسبة 
إلى العمر بحسب النمط النسجي. 

© المرق: تحدث الإصاية لدى الأمريكيين الأفارقة بينسبة 
أقل منها لدى القوقازيين. 

© التوزع الجفرافي: يختلف توزع الإصابة يلمفومة 
هودجكن يحسب العمر على نحو واضح باخنلاف المنطمة. 
فنسبهة الإصابة في اليابان منخفضة ولا توجد ذروة عمرية 
باكرة» في حين تنزاح ذروة الإصابة بانجاه الطفولة في بعضص 
البلدان النامية. 

الأسباب وعوامل الخطورة: 

سبب لمفومة هود جكن مجهول. ولا توجد عوامل خطورة 
محددة يدقة لتطور هذا المرض. ولكن لوحظت بعض 
الارتباطات التي تعد أدلة على عوامل مسببة محتملة منها: 

-١‏ العوامل العائلية: تفترض بعض الدراسات وجود تأهب 
وراثي للإصابه يلمفومة هود جكن؛ إذ تزيد نسية الإصابة 
لدى اليهود ولدى أقارب الدرجة الأولى للمصابين بهذا 
المرض. والخطورة في الأشقاء تبلغ مثلين إلى خمسة أمثال» 
وتزيد هذه الخطورة لتبلغ نحو تسعة أمثال لدى الأشقاء 


عدتان سومان 


من الجنس نفسه. كما نم ريط الإصابة بلمفومة هودجكن 
بأنواع محددة من ال ثآ[آآ. 

"- العوامل الفيروسية: هناك دلائل متزايدة على علاقة 
لمفومة هودجكن بمسبيات كيروسية. أوضحت الدراسات 
الويائية والمصلية على حد سواء علاقة الإصابة بلمفومة 
هود جكن بقيروس ابشنين بار (/1:81) الذي عزل في //5-٠١‏ 
من العينات الورمية. 

ليس هناك دراسات بلاسمية فيما يخص احتمال تزايد 
الإصابة بلمفومة هودجكن لدى المرضى حاملي شيروس عوز 
المناعة المكتسب /1111: بيد أن المرضى إيجابيي المصل والمصابين 
بداء هودجكن يكونون عادة متقدمين في العمر وتكون نتائج 
العلاج لديهم مخيبة للآمال. 

المناعيات: 

يساعد التنميط المناعي للخلايا التنشؤية في لمفومة 
هودجكن على التفريق بينها وبين حالات تنشؤية أخرى 
وتحديد النمط الفرعى تحديداً دقيقاً. تبدي خلية -لعء 1 
ع661 على نحو عام إيجابية ل 01030 /٠٠١-80(‏ من 
الحالات). وال 01015 (ه/ا-86) من الحالات)؛ وللبروتين المفعل 
الخاص بالخلذيا البائية 19اع]10م 72]128ناع3 77أءهم5 [اءعه8-0 
(8548) في (>10: من الحالات). بيد أن- حتى في الحالات 
التي تكون فيها واضحة - نسبة ضئيلة فقط من الخلايا 
الورمية تبدي إيجابية لواسمات 01(.85/87). ويكون 01020 - 
وهو واسم مميز للسلسلة البائية - إيجابياً في نحو 4٠‏ من 
الحالات في لمفومة هودجكن المدرسية (الكلاسيكية). 

للتنميط المناعي في بعض الحالات الصعبة شأن مهم 
في التفريق بين لمفومة هودجكن وبين غيرها من الأمراض»؛ 
وعلى نحو خاص: تكون لمفومة هودجكن المدرسية إيجابية ل 
0 و0115 وسلبية ل 01045): في حين تكون لمفومة 
هودجكن العقيدية الني تسيطر فيها اللمفاويات 70010135 
آ[ط أمةصتترملع1م-6]لا110م192 على ا لعكس تماماً؛ أي سلبية 
ل 01015901030 وإيجابية ل 01045) أما التفريق بين لمفومة 
هودجكن المدرسية واللمفومة بائية الخلايا الغنية بالخلايا 
التائية 002طمم2لإ! [اءع»-8 ان ز-1اءه -1 فيكون بأن الأخيرة 
سلبية ل 01030) و01(15) وإيجابية ل 01020 و01045. 

الجينيات: 

تبدي الخلايا التنشؤية الموجودة في لمفومة هودجكن 


مراتبة (إعادة ترنيب) جين الغلويولين المناعي وحيد النسيلة 
للغلويوئينات المناعية ع0عع 1[19ناط11110810ت0 لما 510701021 
1631181261161 في جميع الحالات تقريباء ممايثبت 
نسيليتها ومنشأها البائي. 

التشريح المرضي: 

يعتمد تشخيص لمفومه هود جكن على وجود خلية -لءع] 
(15-5) 51610018 ضمن وسط خلوي مناسب ينأ لف من خلايا 
لمفاويهة وحمضات وخلايا ناسجة. وتعد لمفومة هودجكن 
مرضا خبيثاً مميزاً من وجهة التشريح المرضي. ذلك أن 
الخلايا الورمية فيها تؤلف جزءا ضئيلاً من مجموع الخلاياء 
في حين تشكل الخلايا الالتهابية الطبيعية الجزء الأعظم 
من الخلايا المكونة لهذهاللمفومة. كذلك قد يكون من 
الصعب إيجاد خلاذيا (5-؟1) في بعض العينات, كما قد توجد 
في بعض الأمراض خلايا مشابهة ل 85-5 مما يجعل 
التشخيص التفريقي عملية صعبة. 

تتصف خلايا (1-5) يحجمها الكبير ونواتها المضاعفة 
التي تحوي نوية حمضة كبيرة. ويوجد واسمان أساسيان 
للتزويد بمعلومات تشخيصيه هما : (11/ا-لاع.آ)» 01030 و1015 
2-]ع8) وهما موجودان في خلايا (1-5) وغير موجودين 
في الخلايا الالتهابية المحيطة. 

ويعد التفعيل المسدّمر للعامل النووي رطلظا) رماعد] عوع اعنام 
8 علامة مميزة تلخلايا الورمية وخلايا (1-5) في لمفومة 
هودجكن؛ ويبدو أن العامل يتحكم بشبكة إشارات في هذه 
الخلايا مما يؤدي إلى تحريضها على النمو ومقاومتها للموت 
المبرمج. 

الأنماط النسيجية: 

توجد أريعة أنتماط نسيجية للمفومة هودجكن بحسب 
تصنيف راي 01355111020108 1/6 الذي يعدمد على عدد خلايا 
(5-*1) وشكلها وعلى الوسط الخلوي المحيط يها: 

١-النمط‏ المصلب العقيدي 5أو70ءء؟ :2001112: وهو 
النمط الأكثر شيوعاء يشاهد لدى الشباب (ولاسيما الإناث) 
ويكون في مرحلة باكرة فوق الحجاب الحاجز. ومن خصائصه 
المميزة وجود حجب من الكولا جين تفصل النسيج اللمفاوي 
إلى عقيدات مجهرية؛ وكد لك وجود نمط خاص من خلذيا-؟! 
5 تدعى الخلايا الجوبية 5![ع0 281ناء13. 

"-النمط مختلط الخلوية ()1:ةانا!اء» 1<0م: يلي 
النمط الأول من حيث الشيوع وهو أكثر مشاهدة لدى الذكور. 
يظهر على شكل ضخامة عقدية منتشرة أو مرض خارج 
عقدي مع أعراض جهازية مرافقة. تشاهد خلايا 1-5 بغزارة 


من دون وجود حجب كولا جينيه مع وجود بعض التليفات 
ذات المظهر الشبكي أحيانا. وتتألف الرشاحة الحلوية 
الالتهابية من خلايا لمفاوية وحمضات ومعتدلات وخلايا 
ناسجة. 

"'- ذنمط سيطرة اللمفاويات ]22س تدده0ع2عم 16زعمطم حم (1: 
هو نمط قليل الشيوع يتميز بندرة خلايا 1-5 وكثرة الخلايا 
اللمفاوية النى توجد بشكل عقيدي أو منتشر. تبدي خلايا 
5- تنميطا بائياً (إيجابية 1220© وسلبية 215©) مما حدا 
الباحثين إلى افتراض نمط سيطرة اللمفاويات خباثة بائية 
ذات تنميط بائي ناضج مختلف عن بقية الأنتماط النسيجية 
للمفومة هودجكن. سريرياً: يكون هذا النمط موضعاً والعلاج 
الشعاعي وحده فعال فيه وقد ينكس متأخرا ونسبة البقيا 
فيه ممتازة. 

يعرف تصنيف منظمة الصحة العالمية نمطأ آخرهو 
النمط الفني باللمفاويات 121, عالاء10م12الا[» يشبه شكلياً 
نمط سيطرة اللمغاويات: بيد أن لخلايا 1-5 صفات شكلية 
وتنميطأً مدرسياً مختلفا: أي إنها إيجابية ل 0130© وسلبية 
ل 1020© إضافة إلى أن اللمفاويات المحيطة هي خلايا نائية 
ارتشاحية. لا يبدي هذا النمط ميلا إلى النكس المتأخروتتم 
مقاريته بطريقة ممائلة لمقارية الأنماط المدرسية. 

؛:- نمط نضوب اللمفاويات 108)ع12م06 ©0322طممم(!: هو 
نمط نادر التشخيص ولاسيما بعد توافر الواسمات الضدية 
التي آبدت أن معظم الحالات التي كانت تشخص على أنها 
لمفومه هودجكن من هذا النمط ما هي في الحقيقة سوى 
لمفومة لاهودجكن تائية الخلايا ١/11].‏ ااع»-1. تكون خلايا 
5-افي هذا النمط وافرة على عكس الرشاحة الخلوية 
المحيطة؛ وقد يرافقه تليف أو نخر منتشران. كثيراً ما يترافق 
هذا النمط والإصابة بفيروس عوزالمناعة المكتسب /111آ 
وغالبا ما يشخص لدى المسنين ولاسيما في البلدان النامية. 
يُشخص المرض في مراحله المتقدمة؛ ويتظاهر بإصابة خارج 
عقدية وسير عدوانيء وإنذاره سيئ. 

يبين الجدول (رقم١)‏ التصنيفات المختلفة للمفومة 
هود جكن. 

المظاهر السريرية وتقييم المريضص: 

© الأعراض والعلامات: تتظاهر لمفومة هودجكن لدى 
معظم المصابين بضخامة العقد اللمفاوية وخاصة في 
المناطق الرقبية وتحت الإبطية والمنصفية. في حين تتوضع 
الضخامات العقدية تحت الحجاب الحاجز لدى أقل من 1٠١‏ 
من المرضى. ومع أن الضخامات المحيطية نادراً ما تصل إلى 
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سيطرة الخلايا 
اللمفاوية العقيدية 
علا 10م ليآ 
اناك ت ٠0‏ 
12011 


سيطرة الخلايا 
اللمقاوية 
ملاع 10م ناز :810013 
01123 لم51 


هود جكن المدرسي 
الا عاووواء 


هود جكن المدرسي 
الفنى باللمضاويات 
/ طعا - عالاع 0 طم ملا[ 
آلط عاودهةاء 


5ع ع :11001013 


مختلط الخلوية 
220 1نالاعء لع للم 


نافن اللمفاوبات 
عالاع0 طم درنز! 
لعغع1معء0 


هود جكن مدرسي 
غير قابل التصنيف 
12511121 عا 
اط عزوقهاء 


سيطرة الخلايا 
اللمفاوية 
1201م انآ 
ال تت 


5 عي ٍ. جاك ٠.‏ 
وياركر 220 دهى!اء2ل 
ع2 


نظير الورم الحبيبي 


01212 


تصنيف لوكس ويتلر 
“علاناظ 320 ذعءعانانآ 


خلايا لمفاويه أو 

ناسجة أو كلناهما 
7 280 عالاع 10م لاا 
01 .15110112 


خلايا لمفاوية أو 
ناسجة أو كلناهما 
منتشرة 
]200/0 عالاع120م0الانآ 
115ل ع1اناء51510 


ورم حبيبي 
81110 
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1115 


شبيكى :123لاء1)ع] 


الجدول )١(‏ التصنيفات المختلفة للمفومة هودجكن 


حجوم كبيرة إلا في الحالات المهملة؛ فقد يمكن أن تتشكل 
كتل منصفية عرطلة حتى مع غياب الأعراض السريرية 
الواضحة. أما الضحامات العقّدية الصفاقية الكبيرة فأكثر 
شيوعاً لدى المرضى كبارالسن. تكون العقد اللمفاوبة المصابة 
غير مؤلمة بيد أن بعض المرضى يشعرون ببعض الألم في 
المناطق العقدية المصابة مباشرة بعد تناول الكحول. يعاني 
نحو 275 من المصابين بلمفومة هود جكن أعراضاً جهازية 
تتضمن نقصاً كبيرا في الوزن (أكثر من ٠١‏ من الوزن 
الأساسي) وتعرقاً ليليا وارتفاع حرارة مستمراء تدل هذه 


الل 


الأعراض المدرسية - والتي تدعى أيضاً الأعراض 8- على 
مرض منتشر أو متقدم موضعيا يحتاج إلى إقحام إحدى 
المعالجات الجهازية بصفتها جزءا من الخطة العلاجية. قد 
تسبق الحكة - التي نادراً ما تكون شديدة - تشخيص لمفومة 
هودجكن بعدة سنوات؛ في حين يراجع بعض المرضى شاكين 
الإزعاج الذي تسبيه الكتل المتضخمة كالسعال ويحة الصوت 
الناتجين من الضغط على الشجرة القصبية حين وجود 
إصابة منصفية: أو الآلام العظمية التالية لآفات انتقالية. 
ولما كانت لمفومة هود جكن قادرة على إصابة نقى العظم بشدة؛ 


فإن يعض المرضى يراجعون بأعراض فَمردم أو هبوط التعداد 
هبوطا شاملاً. وقد ذكرت بعض المتلازمات العصبية أو الغدية 
نظيرة الورمية المرافقة للمفومة هودجكنء ولكنها نادرة 
للغاية. 

© الدراسات المخبرية والتصويرية: حين يوضع تشخيص 
لمفومه هود جكن لابد من البدء بالفحوص الملائمة لتحديد 
المرحلة وامتداد المرض. وتستحق ثلاثة جوانب لتقييم 
المريض وقفة مطولة وهي: 

١-أولا:‏ لابد من تحديد امتداد المرض ضمن العقد 
اللمفاوية. 

؟- ثانياً: من الضروري تقييم المواقع خارج اللمفاوية 
الأريعة التي لا تتعداها لمفومة هودجكن عادةً؛ وهي: نقي 
العظم والكبد والرئتان والعظام. 

*- وأخيرا: لابد من تقييم مدى تحمل بعض الأعضاء 


- مراجعه التشريح المرضي. 


كالقلب والرئئين ونقي العظام للأذيه التي قد تنجم عن 
العلاج والذي من المرجح أن ينضمن معالجة كيميائية أو 
شعاعية أو كلتيهما. ومن الواجب كذالك تقييم قدرة الأعضاء 
على الإطراح كالكبد والكليتين كي تعاير جرعات الأدوية 
بدقه. وبالامكان تحفيق الأهداف الثلاثة على النحو الأمثل 
باستخدام الوسائل المخبرية والتصويرية المعيارية المتوافرة: 
(الجدول رقم؟ ورقم؟). 

لا يضيف التصوير بالغاليوم 503121108 8211110012 الكثير 
على المعلومات التي يقدمها التصوير المقطعي المحوسب 
الدقيق مع أنه ما يزال شائع الاستخدام؛ كما أنه عرضة 
لنتائج إيجابية أو سلبية كاذبة؛ مما يحد من الفائدة التى 
يمكن أن يقدمها للمرضى لتحديد المرحلة. ولكن من جهة 
أخرى قد تستمر بعض الضخامات المتبقية في الصور 
المقطعية بعد إنهاء العلاج الكيميائي الأساسي ولاسيما في 


- قصة مرضية كاملة للبحث عن الأعراض 8 أو غيرها من الأعراض الجهازية التي قد تفترض وجود مرض 


متقدم. 


- فحص سريري لضخامات العقد اللمفاوية والضخامات الحشوية. 


- فحوص مخبرية: 
* تعداد عام وسرعة التثفل. 


“ كرياتينين المصل: الفوسفاتاز القلوية 1011]آ: البليرويين:؛ الكلسيوم:4851: رحلان بروتينات المصل (وتتضمن 


نسبة الألبومين). 
- صورة صدر أمامية وجانبية. 


- تصوير مقطعي محوسب (01)) للصدر والبطن والحوض. 


الجدول (١؟)‏ الاختبارات المستخدمة لتقييم المريض المصاب بلمفومة هودجكن. 


وجود الأعراض 8 أو 71/80 < 46> اة'ا/ل 
أو ط1] < ١٠٠غ/ل‏ للنساء و< ١*٠اغ/ل‏ للرجال 
أو ام < 1756 و ''رل. 


المرحلة 14 أو114 مع صخامات عمد لمفية رقبية علوية. 


ألم عظمي موضع ولا سيما في العمود الفقري أو الحوض. 


تمط حياة يدل على الإصابة أو وجود إصابة بلمفومة 


هودجكن في أماكن غير اعتيادية. 


فحص أنف وأذن وحنجرة. 
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الجدول (”) بعض الاختبارات الضرورية لبعض تظاهرات لمفومة هودجكن أو تحالات سريرية محددة. 


الصدر. وهنا يأتي دور كل من التصوير بالفاليوم 67 أو 
التصوير البوزيتروني (881) اللذين قد يفيدان كثيرا في 
تدبير المرضى ومتابعتهم في هذه الحالات. 

يعد التصوير بالغاليوم دليلاً ذا حساسية عالية لوجود 
إصاية فوق الحجاب الحاجز ولاسيما لدى استخدام جرعة 
10201 ؛ إضافة إلى تقنية التصوير المقطعي المحوسب 
(58801) يإرسال فوتون واحد. يدعم الحصول على نتنيجة 
سلبية بالغاليوم افنتراض عدم وجود داء فعال بعد إنهاء 
العلاج حتى حين وجود ضخامات متبقية في الصورة 
المقطعية. بيد أن هذه الدراسة تبقى دليلا نسبياً وليس قاطعاً 
على وجود المرض أو غيابه. 

أما التصوير البوزيتروني لكامل الجسم (681) الذي 
يستخدم نشاط [7"؟'] 56معنااع/11010100607: فهو وسيلة 
تصويرية أكثر حساسية من التصوير بالغاليوم؛ بيد أنه يبقى 
كسابقه دليلاً غير قاطع على الشفاء التام بعد إعطاء 
المعالجة الكيميائية وحدها. ولا تزال المعلومات - حنى الزمن 
الحاضر- قاصرةً حول كفاية هذه الدراسات لتحديد ضرورة 
استخدام المعالجة الشعاعية للحقل المصاب بعد إنهاء 
المعالجه الكيميائية في المراحل الباكرة للمفومة هود جكن. 

تصنيف مراحل لمفومة هود جكن: 

يدعى نظام التصنيف المتبع في لمفومه هود جكن بنظام 
آن أريور :6150 ىم وهي المدينة التي اجتمع فيها الخبراء 
للاتفاق على تعريفات ومعايير ثابتة. استطاع هذا النظام 
آن يثبت حتى الآن وما يزال مستخدما. يصنفهالمرض فيه 
في أريع مراحل: 

-١‏ المرحلة 1[ تتضمن إصابة مجموعة لمفاوية واحدة. 

"- المرحلة 11 تتضمن إصابة مجموعنين لمفاوينين أ وأكثر 
على جانب واحد من الحجاب الحاجز. 

"- المرحلة 111 تمثل إصابة لمفاوية على جانبي الحجاب 
الحاجز. 

وتعد كل من حلقة كالديرنعناء7/210/ اللمفاوية في البلعوم 
الفموي والطحال مجموعة لمفاوية في نظام التصنيف هذا . 

4- المرحلة '17الإصابات خارج العقدية التي تضم إصابة 
نمي العظام والرئنين والعظام والكبد . آما وجود إصابه خارج 
عقدية بلمفومة هودجكن في مناطق أخرى فيجب أن يثير 
شكوكاً حول صحة التشخيص ؛ أو تساؤلاً وبحثاً عن الإصابة 
بقيروس عوز المناعة المكتسب /1111. 

يصئّف المريض بعد تعيين المرحلة بحسب وجود الأعراض 
8 أو غيابهاء وهي ارتفاع الحرارة أو التعرق الليلي أو نقص 


الوزن. أما التفريق بين التصنيف السريري والتنشريحي 
المرضي فقد عاد غير مستخدم بعد أن تم التخلي عن فتح 
البطن الاستقصائي. ويتم تصنيف المرضى جميعاً في الوقت 
الحاضرعلى أساس الفحص السريري والتقييم الشعاعي 
وخزعة العظم؛ أي إنه تصنيف سريري بحت. 

الإندار: 

نحسن إنذار المرضى المصابين بلمفومة هود جكن على نحو 
كبير في نصف القرن المنصرم. وبسيطر عاملان أساسيان 
على إنذار هذا المرض وهما: العمر والمرحلة. يؤلف المرضى 
المسنون - أي الذين تبلغ أعمارهم 50" إلى 7١‏ سنة - نحو 1/5 
من مرضى لمفومة هود جكن بيد أن نسبه شفائهم لا تتجاوز 
نصف النسبة في الأصغر عمرا. ينجم ذلك عن صعوبة 
إيصال كامل الجرعة لكبار السن بسيب الحاله الصحية 
والأمراض المرافقة لدى هذه الفئة العمرية؛ إضافة إلى قصور 
الأعضاء والمقاومة الداخلية في الشيخوخة. أما العامل المهم 
الثاني فهو المرحلة؛ ففي حين تتجاوز نسبة الشفاء 1910-5١‏ 
حين يراجع المرضى في مرحلة باكرة محدودة تهبط هذه 
النسبة إلى 7٠١-10‏ لدى المصابين بمرحلة متقدمة. وهكذا 
يبقى العمر والمرحلةه آهم عاملين إنذاريين للمرضى المصابين 
بلمفومة هودجكن. ويحدد الجدول رقم؛ العوامل الإنذارية 
السيئة فى لمفومة هود جكن. 

العلاج: 

يعد الشفاء الكامل حاليا النتيجة المتوقعة لمحظم 
المعالجين من المصابين بلمفومه هودجكن. ومن هنا تأتي 
ضرورة محاولة الحد من عقابيل المعالجة بعيدة الأمد. ومع 


سد اعريت ميض 0 


<كا, ءال أو8/ من 
صيغة الكريات البيض 


الجدول (1) 
عوامل إنذارية سيئة في لمفومة هود حكن المتقدمة. 


تعداد اللمفاويات 


أن احتمال الشفاء في لمفومة هود جكن عال جدا؛ فإن توقعات 
البقيا ليست كما في الأشخاص الطبيعيين. وما زال المرضى 
المشفيون من لمفومه هود جكن يتوقون بنسب متزايدة بعد 
عدة عقود من الشفاءء ويعود جزء من هذه الخطورة على 
الأقل إلى نتائج العلاج المباشرة. ويقود هذا إلى تطبيق علاج 
أوَلي يحقق الشفاء التام لمعظم المرضى مع سميات ضئيلة: 
والااحتفاظ بالعلاج الثانوي الذي قد يكون أكثر سمية للذين 
ينكس فيهم المرض. توضع خطة واضحة للعلاج الأساسي 
بالاعتماد على المرحلة السريرية والأعراض 8 وحجم أكبر 
الكتل. 

طرائق المعالجة: 

١-المعالجة‏ الشهماعية: 

مبادئ المعالجة الشعاعية: بدأت المحاولات الأولى لعلاج 
لمغومة هودجكن بأشعة 7 عام 110١‏ بعد اكتشافات رونتجن 
0 وييكريل اع16ا0ع86 وكوري 0112165 التي أظهرت 
أن العلاج بوساطة الأشعة ‏ يؤدي إلى تقليص حجم العقّد 
اللمفاوية المتضخمة على نحو مذهل. وتطورت تقنيات 
المعالجة الشعاعية الحديثة في العشرينيات بأعمال 20611566 
وهو معالج شعاعي سويسري. ونضمنت طريقنه تطبيق 
المعالجة الشعاعية للعقد اللمفاوية واضحة الإصابة والعقد 
التي يتوقع إصابتها مِجهرياً. وقد أعطت 5:ع]ء2 دليلاً - في 
مقالتها التاريخية التي نشرت في 01 [10101012 4870671227 
لاع 10671567010 عام -19114٠‏ على أن شفاء المرضى المصابين 
بلمفومة هود جكن المحدودة أمر ممكن الحدوث ياستخدام 
المعالجة الشعاعية للعقد المصابة ومجاوراتها. بيد أن فكرة 
احتمال شفاء المراحل الباكرة من لمفومة هود جكن باستخدام 
جرعات عاليه لتشعيع حقول واسعة لم تحظ بقبول سريع ؛ 
إذ ظل معظم المرضى قبل الستينيات يتلقون جرعات صغيرة 
من الأشعة أو يتركون من دون علاج. 

"- المعالجة الكيميائية: بعد اكتشاف خصائص الخردل 
الآزوتي 10105850 01150867 السامة للخلايا في الأريعينيات 
صنع عدد من الأدوية الفمّالة في لمفومة هودجكن مثل: 
.11111 .2153210ع10]م ,ع21010أمكمطامهاعلاء , اأعناطمسوعمااء 
©1510 وقد توقع الباحثون الحصول على نتائج أفضل 
باستخدام عدد من الأدوية التي لها طرائق عمل مختلفة 
من دون سميات مشتركة في آن معاً. وفي عام ١14175‏ طبق 
8 وزملاؤه معالجة كيميائية مشتركة تتضمن أريعة 
أدويب-سسة: (02201/10) عم ك معطلا .0 ةأكناكر رعع ملم 
(160215076م .63212جدء20م (15100225) وأقضت هذه المشاركة 


إلى تسب شفاء تتجاوز 25٠‏ في المصابين بالمرحلتين 111./ا1 
من لمفومة هودجكن: وهكذا كان تطوير طريقة ١1077‏ قفزة 
في عالم الأورام: إذ أظهر أن لمفومة هودجكن المتقدمة قابلة 
للشفاء. بعد ذلك قام 5027300222 وزملاؤه: بمحاوله لإيجاد 
طريقة لمعالجة المرضى الذين فشل لديهم العلاج ب 71078 
بوضع نظام 48171 أو ما يسمى الجيل الثاني الذي يضم ال 
ماء لط ه00 وال مأءلإصرمعاط وال عملاوة أطم ذلا وال 0227522106 
وقد أظهرت الدراسات أن كلا من 48175 وحده و/8817/5 
م1107 متفوقان على 11078 وحده. إضافة إلى أن السميات 
الحادة وطويلة الأمد الناجمة عن ال 481/0 أقل يكثير من 
الناجمة عن ال 7810728. 

أماالجيل الثالث فيتضمن ما يدعى النظم المهجنة 
5 21/111 وجاء استخدامها اتطلاقاً من الفكرة 
القائلة إن الاستخدام الباكر لجميع العناصرالفعالة 
سيساعد على تجنب نشوء ذراري مقاومة من الخلايا الورمية. 

وقد أثبت نجاح ال 4817/5 أن العناصر المؤلكلة ليست 
أساسية للتوصل إلى علاج شاف للمفومة هود جكن المتقدمة: 
بيد أن السمية الرئوية لل 010/ا016000 التي تكون واضحة لدى 
الأطفال أو لدى مشاركة العلاج الكيميائي مع تشعيع 
المنصف؛ ظلت عيبا كبيرا في ال 4818. وهكذا أصبحت 
بعض الأدوية التي أبدت فعالية كبيرة في علاج لمفومة 
هودجكن الناكسة مرشحة للاستخدام خطا أولياً مما أدى 
إلى ظهور الجيل الرابع من النظم العلاجية للمفومة 
هود جكن وهى: ١/١‏ 520105 ذل ١/22/151/‏ ارال . 8-ن) طم /ا . 

-٠“‏ المعالجة المشتركة: إن الهدف من إضافة وسيلة علاجية 
ثانية هو التغلب على المقاومة الني يبديها الورم تجاه الوسيلة 
الأولى. وحين إضافة التشعيع إلى المعالجة الكيميائية في 
لمفومة هودجكن؛ فإن جرعة كاملة من الأشعة قد تكون 
ضرورية للتغلب على المقاومة الأولية للمعالجة الكيميائية. 
ومن الجدير بالذكر هنا أن أهم عقابيل التشعيع المتأخرة 
يمكن الحد منها بتخفيض الجرعة الشعاعية؛ إذ أظهرت 
الدراسات أن خطورة الإصاية بخباثات ثانوية ولاسيما 
سرطان الثدي عند الإناث؛ يمكن أن تحد بإتقاص جرعة 
الأشعة المستخدمة. والسمية المتأخرة الثانية التي ترافق 
الجرعة الشعاعية؛ هي السمية القلبية الوعائية التي تزداد 
بازدياد الجرعة المستخدمة للشعيع المنصف مما يرفع نسبة 
الوفيات الناتجة من أمراض قلبية. 

يمكن استخدام مقارية بديلة للحد من السميات الناتجة 
من مشاركة المعالجة الشعاعية والمعالجة الكيميائية؛ وهي 
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28 5 
115 
115 
115 
115 
28 6 أا3نالأوه, نه بوااناط عن 
1-3 
1 
1 


لاع اعم العم لام 


#مبح رمميارمرن 
1-7 مص اهاه) 10 اأعناطمورواطت 
1 /ا أهأاه؛ 10 وناكةاطوالما 
17 مم5 اقاه! 150 6مأعوموممم 
27 مم5 أهاه) 50 هممامةواملهعمم 
8 لا 200 ماع 
8 / اهام 2 نادمعملا 
8 /! 50 معاطنره»اه00 
28 لطلاط والاقم/صصنل1ة 
1 / 6 وصأصرة طاهمرواطعو/ا 
1 4 1.4 نت ملا 
1-7 50 100 6ط قعممم 
17 مم 40 هموذاملومم 
15 /1 25 مإعأطنمه»<ه00] 
15 /اا 10 مأع/زصرموا8 
15 / 6 6 طمنلا 
١/ 15‏ 375 مم03 
28 لمطيزج لاقرمإصم 0لا 
1 /ا١‏ 6 ممق طاعم هاطع 
١/ 1‏ +14 6متاذاعمالا 
217 م5 100 وواعوطمهمممرم 
1-14 مم 40 ممم 
١/ 8‏ 35 وأعأطنم00»)0] 
ماعنرممعة|8 


امه اطمالا 


ذلاع اأاوغ؟] املأان آاقى! 1 5غ الذا غ/الولاع الا 


طاومقا 
(وياهه) 


28 


28 


42 


28 


وأنال5216 
أ(ولاوك) 


1-14 
1-4 


114 
18 

114 
1-14 


18 
18 
1-14 
1-14 


1,8 
1,8 
1-4 
1-4 


1-10 
1,8 
1-0 


دلاع /ااتغ5 مل الأام1ل001-الاعمم 


معه] 
نت مها 


لا 6 
ل 1.4 
مم 100 
مم 40 


0ه (10 ي«هم) 6 


/ا 6 
مم5 100 
مم5 اهام 40 

650 4 

/1 1.4 
مم5 100 
0م 40 

6 "/ 

6 ١/ 
100 م5‎ 
40 مم أهاه)‎ 
10 مم5 اهاه1‎ 

1.4 ١/ 
2100 مم‎ 


25 


*(2/وم) 


مماقم 
25 مأءتطيرهءاه2 
10 مأعلاورمةا8 
6 ©06نةةاطمل/ا 
35 6ماعهط رض 23 

ماع 
2100 0م660 
6 ومتاكةاطد/ا 

50 لعاطنمهة0__ | 
1 كا لكام مالث0لاا16 5 


ممواومط 
ممما 
ملاع طاممماطعهلا 
ما 
6متعوطوهعمم 
ملم 
مميرارواني 
العنطمومماا0 
همناقةاطوت/ا 
مط ممم 
مم ةالوم 
ممنن0 
مهلام 05 ظم0ا10© 
هملاكلء ملا 
6ن مم2 
مم5 ممم 
مصرايا 
عمامةقطامهاطعة لا 
همناكة أطوملا 
6متعقط وعممم 
6م اممممم 
مم0 
العناطصوءهاطا6 
8 م/ا 
نكي ”ءيس 
هممواملوم 


لإص63 أله" أ0 و5لا (مم/وم) هومن 
5لا08 28 ©5685 اهناكم عه بوااناظ عه *(صمومهعق لماواووءدة) 0026هاة 
6 رونا / 10 ماءلاورمةا8 
1-3 ولاقه0 / (200) 100 6058 
1 برو /اا (35) 25 مإءأطيمه»اه0] 
1 رودا /1 (1250) 650 مق طم5هامواء/0 
8 يروم /1 14 6ع مالا 
1-7 5ل/ا23 مم 100 ع 
1-4 ولاومط هم 40 عمم5املممم 
+8 بروم 50 (+)- 0-05 
عاوعب 12 5835ل بوطاناط ره + / مهاد 
9 عالالا /1 6 هرأصقجناعرهاطعو اا 
1 الا لام 25 مءأطندوه»ده00 
لمكرة. ينا /ا 6 مه اطمال/ا 
2 اللا 4 1.4 نابا 
2 الا , 5 مأعلاورموا8 
الحمتت يننا / 6032 لت 
00 1-10 كعاباا مم 40 هرمو أملومطم 
ا _ |06 به دمناءن 80 0056 06-05 


الجدول (5) البروتوكولات المستعملة في علاج لمفومة هودجكن. 


- الابيضاض النقوي الحاد .41/1. 


- لمفوما لاهودجكن المنتشرة عالية الدرجة. 


-الأورام الصلبة (سرطانا الرئة والثدي خاصة). 
- خمج معمم بعد استتصال الطحال أو تشعيعه (025[1). 


- أذية العضلة القلبية الناتجة من التشعيع أو من الأنتراسيكلينات 065 زاء/إة30]7. 
- تليف الرئة التانج من التشعيع أو البليومايسين «أء/إرمء51. 


- العقم في الجنسين. 

- خلل النمو لدى الأطفال واليافعين. 
- الأخماج الانتهازية. 

- مشاكل نفسية. 


المضاعفات الثانوية: 


- قصور الدرق المخبري أو السريري. 


- اضطراب مزمن في وظيفة الخلايا اللمفاوية. 


الجدول (1) المضاعفات الناتجة من معالجة لمفومة هودجكن. 


تقليص امتداد الحقل المشعع. إذ أظهرت دراسات عدة تضمنت 
مرضى مصابين بمراحل باكرة للمفومة هودجكن؛ النتائج 
الجيدة حين مشاركة المعالجة الكيميائية بتشعيع الحقل 
المصاب 172012108 11610 121701760 مقارنة باستخدام الأشعة 
وحدها في حفل واسع. 

ومن الأدوية الكيميائية الحديثه الني تجرب دواء 
الجمسيتابين 77201000106عع. وتدل النتائج الأولية لاستعماله 
على جودة تأثيره ولكنه بحاجة إلى المزيد من الدراسة. 

تعد المعالجة المناعية الموجهة ([0 121021120111212 60اع8 1315 
إحدى أهم المعالجات الجديدة الواعدة. فقد أظهرال 
6 فعاليه في العديد من أنماط اللمفومات يائية 
الخلايا 1010135م19/12 [[ع8-0. ولما كانت جميعالخلايا 
التنشؤية في لمفومة هودجكن التي تسيطر فيها اللمفاويات 
تبدي إيجابية 0220© ؛ فإن هذا يشير إلى إمكان معالجتها ب 
18نا]. وتبدي النتائج الأولية لعدة دراسات صغيرة نسب 
استجابية تفوق :)25٠‏ بيد أن مدة الاستجاية يدت محدودة. 
يمثل علاج لمفومة هود جكن بال 11007111260 خياراً جذايا العدم 
وجود سميات تراكمية أو متأخرة باستعماله؛ ولكنه يجب أن 
يشترك والعلاجات التقليدية ليكون تأثيره واضحا. 

تدل فعالية أحد أتماط المعالجة المناعية الموجهة على أن 


أنماطاً أخرى قد تكون مفيدة. وإن العديد من هذه المعالجات 
تحمل أملا كبيراً لمستقبل تدبير لمفومة هودجكن كالأضداد 
وحيدة النسيلة الموجهة ضد خلايا بائية أخرى, أو أضداد 
الخلايا اللمفاوية والعناصر الشعشاعية المناعية -12010 
65 وجزيئات السموم المناعية 112111112010711 
5»اناء2016/) ونوعية '(7111أع6م5 كل من هذه التقنيات تبدو 
واعدة لنحسين فعالية العلاج مع تقليص السميات الحادة 
والمتأخرة إلى حدودها الصغرى. 

ثانيا- لمفومة لاهودجكن: 

تمثل لمفومة لاهود جكن 4 من كل السرطانات؛ كما تسيب 
4 من كل الوفيات الناتجة من السرطان سنويا. 

حدوث لمفومه لاهودجكن في ازدياد مستمر في العقود 
الأريعة الماضية:, وقد يكون لهذا علاقة بتزايد حدوث متلازمة 
نقص المناعة المكتسب (الإيدز) وتزايد زرع الأعضاء وأسياب 
أخرى غير معروفة. 

لمفومة لاهودجكن أكثر شيوعا عند الرجال من النساء, 
وعند العرق الأبيض أكثر من المجموعات العرقية الأخرى 
لأسباب غير معروفة؛ وقد يكون للوراثة أثر في جزء متها. 
وللاختلافات العرقية أثر في حدوث يعض الأنماط مثل 
اللمفومة الجريبية التي تؤلف الغالبية العظمى من حالات 


للفومة لاهودجكن في الدول الغربية ولكنها نادرة نسبياً في 
الدول النامية؛ ويعض أنماط لمفومة لاهودجكن شائعة على 
نحو خاص في بعض الدول وترتبط بالأخماج الفيروسية مثل 
فيروس أبستاين ‏ بار 12818 (لمفومة الخلايا القائلة بطبيعتها 
في أمريكا الجنوبية وآسياء ولمفومه بوركيت في إفريقيا) 
وهيروس 1111.7 (لمفومة ابيضاض الخلايا 1 عند البالغين 
في دول بحر الكاريبي وآسيا)؛ وفيروس التهاب الكبد © (بعض 
أنماط لمفومة الخلايا 8 في شمالي إيطاليا واليايان). 

تكون معظم حالات لمفومة لا همودجكن فرادية من دون 
وجود عوامل وياثية خاصهة. 

أظهرت الدراسات أن التعرض للمبيدات الحشرية قد يكون 
له أثر في زيادة حدوث لمفومة لاهودجكن: وكذلك التعرض 
للمواد الكيميائية المستعمله في بعض المهن: (الكيميائيون: 
عمال النظافة, عمال الطباعة؛ عمال الأخشاب. العاملون في 
مجال التجميل والزينة وصباغات الشعر). ويعص العوامل 
الغذائية - مثل زيادة تناول البروتين ونمقص تناول القيتامينات 
والنباتات - قد تزيد من خطورة حدوث لمفومة لاهودجكن. 

لا يترافق التعرض للتشعيع عموماً وخطورة عالية لحدوث 
لفومة لاهودجكن. 

وخطورة حدوث اللمفومة البطيئة النمو ]10001607 عند 
الأشخاص الذين لديهم سوابق عائلية للمفومةأو 
للابيضاض تعادل ," مثلاً عما في غيرهم. 

يترافق نقص المناعة وزيادة حدوث لمفومة لاهودجكن: 
وأفضل مثال على ذلك زيادة حدوثها عند المصابين بالإيدز, 
وفي الحالات الأخرى التي تترافق مع نقص المناعة مثل الداء 
الرثياني؛ وداء جوغرن وزرع الأعضاء. 

العامل الخمجي الاكثر مشاهدة في حدوث اللمفومة هو 
فيروس 2817 الذي يترافق ومعظم أنماط لمفومة لاهودجكن 
سواء عند أسوياء المناعة أم مثبطي المناعة؛ وكذلك الخمج ب 
1111.17 وطل! (الملوية البوابية) الذي يعد العامل الخمجي 
الذي يسيب لمفومة '141.1/ المعدية» واستتصال هذا الفيروس 
هوأحد المقاريات العلاجية لهذا النمط من اللمفومة. 

ولم يتأكد من ترافق الخمج الفيروس 11017 وزيادة خطورة 
لمفومة لاهودجكن لخلايا 8. 

تصنيف للمفومة لا هودجكن: 

تتألف لمفومة لا همودجكن من مجموعة متغايرة من 
الخباثات اللمفاويه الني يخنلف بعضهاعن بعص بالمظاهر 
النسيجية ومنشأ الخلية السرطانية والتنميط المناعي 
الظاهري لها والاضطرابات الجزيئية والجينيه وكدذلك 


5-5 
مم 
م 


المظاهر السريرية ونتائج المعالجة والانذار: ويسبب هذا 
الاختلاف فإنها تصنف في أنماط تشريحية مرضية خاصة. 
وخلال العقود الثلاثة الماضية ظهرت تصانيف كثيرة أحدثها 
تصنيف ,11841 الذي قدم عام ١91454‏ وعدل من قبل منظمة 
الصحة العالمية في العام التالي ويسمى حاليا تصنيف 
81خ7/110/1: ويضم جميع الخباثات اللمفاوية بما فيها 
اللمفومات والابيضاضات اللمفاوية؛ معتمدا ليس فقط على 
المظاهر النسيجية والسريرية بل على الننميط المناعي 
الظاهري (التلوينات المناعية) والوراثيات الخلوية والدراسات 
الجزيئية والوبائيات والعوامل الإمراضية؛ وهو بذلك يضم 
أنماطاً من لمفومة لاهودجكن غير موجودة في التصانيف 
السابقة مثل لمفومة خلايا المعطفء ولمفومة '11481.7: ولفومة 
الخلايا 1 عند البالغين. 

صنفت لمفومة لاهودجكن بحسب السير السريري في: 

© اللمفومات البطيئة 20016124 1: تعد البقيا فيه لمريضص 
غير معالج بالسنوات. 

© اللمفومات العدوانية ©٠3أ32881©55:‏ تعد البقيا فيه لمريص 
غير معالج بالأشهر. 

© اللمفومات العدواتية بشدة 7ااعنط ©2887©5519: تعد 
البقيا لمريض غير معائج بالأسابيع. 

كما صنفت بحسب منشأ الخلية السرطانية في 

# لمفومة الخلايا 8. 

*ا لمفومة الخلايا 1 . 

#المفومة الخلايا 116 (القاتلة بطبيعتها). 

وعلى الرغم من أن داء هودجكن هو خياثة لمفاوية لكنه 
يصنف ضمن كيان منفصل لانذاره الممتاز. ويوضح الجدول 
رقم (7) تصنيف 41م 110/1 /1ا: 

والمهم في هذه الدراسة هي اللمفومات التي ستتم مناقشة 
أنماطها النسيجية كلا على حدة. 

-١‏ اللمفومات البطيئة: 

تمثل اللمفومات البطيئة 40-74 من لمفومة لاهود جكن 
المشخصة في الدول الغربية؛ وأكثرأنماط هذه اللمفومات 
هي اللمفومة الجريبية )/٠١(‏ ولمفومة اللمفاويات الصغيرة 
(25) ولمفومة خلايا المحعطف (27) ولمفومة المنطقة الهامشية 
خارج العقدية (5/). أما بقية الأنماط فنادرة الحدوث. 

أ- لمغومة اللمفاويات الصغفيرة 1)12زمطمم:ر! الددده ااءء -8آ1 
1م132 : 

يسجل فى تصنيف 1ث1/110/1ا مع أأومعطء-8) 
8-11 (ونصمعلنة1 عزالزءمطممملا! تحت الصنف نفسه لأنهما 


-١‏ اللمفومات البطيئة: 

لمفومات الخلذيا8: 

- لمفومة اللمفاويات الصغيرة/.1.:1© الخلايا8 (الابيضاض اللمفاوي المزمن). 
- لمفوما ع1ال/إء125120م10م1(/70 (+ داء والدتنستروم). 

- الورم النقي المتعدد / ورم البلازميات. 

- ابيضاض الخلية المشعرة. 

- اللمفومة الجرابية (درجة [ و!1). 

- لمفومة خلية 8 المنطقة الهامشية. 


- للفومة خلايا الملعطف. 
لمفومة الخلايا 1: 


- ابيضاض اللمفاويات الحبيبية الكبيرة لخلايا 7. 


- الفطار الفطرانى. 


- ابيضاض طليعة لمفاويات الخلايا 7. 


لمغومة الخلايا 1/16: 


ابيضاض اللمفاويات الحبيبية الكبيرة لخلايا 1[ . 


؟- اللمفومات العدوانية: 
- اللمفومة الجريبية ( درجة ![1). 


- اللمفومة كبيرة الخلايا 8 المنتشرة. 


- لمفومة الخلايا [ المحيطية. 


- اللمفومهة الكبيرة غير المنمايزة '[1/[اع0 011اا. 


. “"- اللمفومات العدوانية بشدة: 


- لمفومة / ابيضاض بطلائع الأرومات اللمفاوية. 
- لمغوما/ ابيضاض الخلايا 1 عند البالغين. 
لمفومة / ابيضاض بطلائع الأرومات اللمفاوية '7. 


الجدول (1) تصنيف ,71110/21541 للمفومة لاهودجكن. 


يعدان مرضاً واحدا بمراحل مختلفة:؛ إذ يتصف كلاهما 
بوجود لمفاويات صغيرة مدورة بوظيفة سيئة وحيدة الشكل؛ 
تتوضع في الدم المحيطي والنقي والعقد اللمفاوية وذلك 
بالنسبة إلى 8-0111 أما الشكل الثاني فيتميز بارتشاح هذه 
الخلايا في الأنسجة؛ وفي حين يؤلف ,8-011 140 من 
الابيضاضات اللمفاوية المزمنة في الدول الغربية؛ فإن أقل 
من 2٠١‏ منها تتظاهر بصورة غير ابيضاضية بشكل إصابة 
عقدية فقط (بشكل لمفومة اللمفاويات الصغيرة). وهي تؤلف 
أقل من 5/ من كل حالات لمفومة لاهودجكن. 

متوسط عمر الإصابةه 16 سنة؛ ويراجع المرضى الطبيب 
بسبب الضخامات العقدية المعممة غير المؤلمة التي تكون 
موجودة غالبا منذ عدة سنواتء ويكون 487 منهم بمرحلة 


17: والأعراض الجهازية 8 تحدث في أقل من ثلث المرضى 
وإصابة النقي تكون موجودة في 170 (لمفاويات صغيرة بالنقي 
> 0): والدم المحيطي قد يكون طبيعياً أو يظهر ارتفاعاً 
متوسط الشدة في اللمفاويات. 

يلاحظ وجود نظير بروتين (بارا بروتين) في الدم في 1/١‏ 
من الحالات أو نقص غاما غلوبولين في 4٠‏ منها. 

متوسط البقيا 4 سنوات ولكنه يختلف بحسب المرحلة 
ويحسب العوامل الإنذارية» وللاضطرابات الصبغية 
والتنميط المناعي أهمية في الإنذار. 

قد تتحول لمفومة اللمفاويات الصغيرة و,8-0[1.[1 إلى شكل 
أكثر عدوانية هو اللمفومة كبيرة الخلايا المنتشرة 8 (متلازمة 
ريختر) التي تتظاهر بنمو الكتلة الورمية نموا سريعاً وارتفاع 


هه »ه ١‏ 


١211‏ وظهور الأعراض 85 وتكون البقيا المتوقعة عندئن 
قصيرة. 

ب- لمفومة البلازميات اللمماوية (+ داء والدنستروم) 
فوطمممر! عنارءومردداممطم مم 2ز!1: هى لمفقومة على حساب 
الخلايا 8: تتكون من تكاثر منتشر لخلايا 8 صغيرة 
ويلازميات وناسجات تصيب العقد اللمضاوية والنقي 
والطحال. يوجد عادة بروتين 1801 وحيد النسيلة مع 
الأعراض الناجمة عن فرط اللزوجة والغلوبولينات القرية» 
وبترافق هذا الاضطراب وداء والدنستروم. وهي تؤلف 1١,7‏ 
من كل حالات لمفومة لاهودجكن؛ ومتوسط عمر الإصابة بها 
5 سنة؛ ويكون أكثر من 7١‏ من المرضى بالمرحلة 11 حين 
التشخيص بسبب إصابة النقي؛ كما تشيع إصابة العقد 
اللمفاوية والطحال. أما الأعراض 8 وارتفاع 1.111 فغير 
شائعة. 

وقد تبين أن الحالات الني تترافق والغلوبولينات القرية 
لها علاقة بالخمج ب /1107: ومعالجة هذه الحالات بالأنترفرون 
لإنقاص الحمل الفيروسي تترافق وتراجع اللمفومة. 

السيرالسريري بطيء ومنوسط البمقيا ه-لا سنوات» 
والبقيا لمدة ه سئوات 08/. 

ج اللمفومةالجريبية(درجة 1 وآ1) ع«داناءتااه؟ 
(11 ,] ع0تدعع) مسمطمممر1: 

تعد اللمغومة الجريبية اللمفومة الأكثر شيوعاً بين 
اللمفومات البطيئة: وكانت تسمى سابقاً لمفومة مركز الجريب 
8 ”6ع ع0 10111016 وهي تتركب من خلايا مركزية 
عا/ا060170 مسيطرة وأقل منها خلايا أرومات مركزية 
151 » وتختلف النسبة بين هذين النوعين من الخلايا 
من حالة إلى حالة أخرىء وتزداد صفة الورم العدواتية مع 
ازدياد عدد الأرومات المركزية وتصنف بذلك في (") درجات. 
وتعد الدرجه 1 و11 من اللمفومات البطيئة أما الدرجة 111 
فتسلك سيرا عدوانياً وتصنف ضمن اللمفومات العدوانية 
وتتطلب مقارية مختلفة. 

وإضافة إلى اللمغومات الجريبية النموذجية هناك تنمطان 
مختلفان لهما علاقة باللمفومات الجريبية هما: 

«لمفومةمركزالجريب الجلدية الأولية 1030م 
8م عه تعامعه عاء10!1!1 5نامع ة)ناه: الني تحدث في 
الرأس والجذع وتميل لأن تبقى موضعة في الجلد. 

© ولملفومة مركز الجريب المنتشرة 7عادعء علء10[!1 عدنا ال 
8 1ااءه0: وهي لمفومة نادرة» ونادراً ما تشخص من 
دون إجراء التنميط المناعي. 


- 
مم 
2 


تأتي اللمفومات الجريبية في الدرجة الثانية من الشيوع 
فهي تؤلف ٠١‏ من كل حالات لمفومة لاهودجكن وأكشر من 
من اللمفومات التي كانت تسمى متخفضة الدرجة: 
واللمفومة الجريبية درجة 1[ هي الأكثر شيوعاً وتأتي في المرتبة 
الأولى؛ متوسط عمر الإصابة ٠١‏ سنة مع رجحان خفيف 
لإصابة النساء. 

هذه اللمفومات أقل شيوعاً في آسيا وعند السود؛ ويتظاهر 
المرض عادة بضخامات عقدية غير مؤلمة في العنق والإبط 
والمفين وغالباً ما تكون موجودة منن فترة طويلة مع فترات 
من زيادة الحجم وفترات من نقصه. 

تصاب عقد سرة الرئة والعقد المنصفية غالباًء وقد تظهر 
في بعض المرضى كتل بطنية كبيرة لا عرضية مع مظاهر 
هضمية أو من دون ذلك. ويرى في /٠١‏ من المرضى الأعراض 
8 وارتفاع 11211 ولا ترافق اللمفومات الجريبية اضطرابات 
مخبرية توعية. 

يختلف السير السريري من حالة إلى أخرى فقد يبقى 
المرض في بعض المرضى عدة سنوات من دون الحاجة إلى 
المعالجة مع فترات من زيادة حجم الضخامات العقدية 
ونقصهاء وينظاهر في آخرين بمرض منتشر ونمو سريع 
يتطلب المعالجة بسبب الضخامات العقدية الشديدة أو 
الضخامة الحشوية الشديدة أو الانسداد اللمفاوي أو انسداد 
عضو أجوف. متوسط البقيا في المرحلتين /111,11 ٠١-9‏ 
سنوات. ومعدل الوفاة 74 سنوياً. 

قد تتحول الآفة إلى اللمفومة كبيرة الخلايا المننشرة: 
سواء أكاتت المعالجة هجومية أم محافظة؛ ويحدث هذا 
التحول بمعدل ٠١-5‏ سنوياً معتمدا على كثرة الأرومات 
المركزية. 

د- لمفوما المنطقة الهامشية 2 ااءع-8 2022 لهاع :12: 
دسعطم ددرا 

تضم (”) كيانات مستقلة تتشابه من حيث التشريح 
المرضي والتنميط المناعي والصضفات الجزيئية والجينية 
ولكنها تختلف سريرياً وهي: 

© لمفومه المنطقه الهامشيه الطحالي2121810214 16212م5: 
8 20126 (+ لمفاويات زغابية د5عالاء10طم2الا! كناه!11/ا). 

© لمفومة المنطقة الهامشية (خارج العقدية) أو لمفومة 
[3ضاع22 .(آنلث81) عناذ15ا لأمطمصالا! 0ع -255013 1210160595 
42 201 '[نآذ الا . 

© لملفومة المنطقة الهامشية العقدية 2026 [72218128 17200231 
ممم مم 1ااعع-8. 


-)١(‏ لمفومة المنطقة الهامشية الطحالية (+ لمفاويات 
زغابية): هي لمفومة على حساب لمفاويات 8 صغيرة تصيب 
الطحال؛ وعقد سرة الطحال ونقي العظم؛ كما توجد الخلايا 
الورمية في الدم المحيطيء وتأخد اللمفاويات نموذجا زغابيا. 
وهي تؤلف أقل من 5 من كل حالات لمفومة لاهود جكن: 
ومتوسط عمر المصابين 546 سنة والمرض غير شائع قبل 5٠‏ 

يتظاهر المرض نموذجياً بضخامة طحال (غالباً مع فرط 
طحالية) وفرط اللمفاويات بالدم من دون ضخامة العقد 
المحيطية؛ وتشيع فيها إصابه الدم المحيطي والنقي وارتشاح 
الكبد؛ يظهر المرض يمرحلة 17 حين التشخيص في أكثر 
من 240 من المرضى. سير المرض بطيء جدا والبقيا أكثر من 
٠‏ سئوات في أكثر من ./٠١‏ وهذا النمط من اللمفومة مقاوم 
للمعالجة الكيميائية الفعالة المستخدمة في معالجة .8-011 
مقاومة شديدة. المعالجة المختارة هي استئصال الطحال؛ وقد 
يتلوه هدوء طويل الأمد؛ وتشبه بقية اللمفومات البطيئة 
باحتمال تحولها إلى نمط عدواني. 

(؟)- لمفومة المنطقة الهامشية خارج العقدية أو لمفومة 
'1417: تتألف من لمفاويات 8 صغيرة تصيب الأنسجة 
اللمفاوية المرافقه للمخاطيات؛ وهي تؤلف 5 من كل حالات 
لمفومه لاهودجكن. والمعدة أكثر المواقع إصابة ولكن معظم 
اللمفومات المنخفضة الدرجة - (أو ما تسمى لمفومات كاذبة) 
في الرئة والدرق والكبد والمعثكلة والكلية والجلد والنسج 
الرخوة والثدي والغدد الدمعية والغدد اللعابية والحجاج - 
هي من هذا النمط. 

تترافق لمفومة 11417 على نحو شائع وحالات التهابية 
مزمنة مثل متلازمة جوغرن في النكفة:؛ والتهاب الدرق 
لهاشيموتوء والتهاب المعدة ب م1] (الحلزونيات البوابية). 

تتظاهر معظم الحالات بشكل مرض موضع بمرحلة آ 
و1آ! خارج عقدي. وقد تتظاهر يأعراض داء قرحي أوآلم 
بطنيء أو متلازمة الجفاف أو كتلة في موقع الإصابة, 
الأعراض 8 غير شائعة؛ وتحدث الإصابة في كل الأعمار. 

قد يحدث الانتشار والنكس وغالبا ما يكون إلى مواقع 
خارج عقدية أخرى موضعية أو إلى النقي في 7٠‏ من 
الحالات وغالباً ما يحدث ذلك في المراحل المتأخرة: السير 
بطيء جد والبقيا لمدة ٠١‏ سنوات في أكثر من ./٠0‏ 

ومن الأمثلة على هذا النمط من اللمغفومات المرض 
المعروف باسم لمفومة البحر الأبيض المتوسط أو مرض 
السلسلة الثقيلة الفا أو مرض الأمعاء الدقيقة التكاثري 


المناعي ((12511) وهو يحدث عند الشباب في دول شرق البحر 
المتوسط وقد يستجيب للمعالجة بالصادات. 

(؟)- لمقومة المتطقة الهامشية العقدية: وهىي شكل من 
لمفومة المنطقة الهامشية في العقد اللمفاوية؛ كانت تسمى 
43 1010/ا100700: متوسط عمر المصابين ١٠"سنة‏ مع 
رجحان إصابة النساءء وتترافق والآفات المناعية الذاتية مثل 
متلازمة جوغرن. وهي مرص نادر تشكل /١‏ من حالات لمفومة 
لاهود جكن؛ ومعظم الحالات لاعرضيه وتتظاهر بمرض 
عقدي غير كبير معزول أو معمم وغالباً ما تكون بمرحلة 
باكرة 1 أو 1[1؛ يكون السير السريري بطيئاً ومتوسط البقيا 
أكثر من ١١‏ سنة مع أنها قد تتنحول إلى نمط نسيجي أكثر 
عدوائيةه. 

ه- لمفومة خلذيا المعطف 2ددمطام ج12 لاع عاأصدمر: 

هي على حساب الخلية 8 الناضجة: تؤلف 17 من لمفومة 
لاهودجكن عند البالفين في الدول الغربية؛ ومتوسط عمر 
اللإصابة *” سنه ومعظمهم من الرجال (775): يتظاهر المرض 
في /٠١‏ بمرحلة متقدمة, وثلث المرضى لديهم الأعراض 8. 
تتضمن مواقع الإصابة العقد اللمفاوية والطحال وحلقة 
فالداير والنقي (> )26١‏ والدم المحيطي (2050-160) والمواقع 
خارج العقدية مثل الجهاز الهضمي حيث قد تتظاهر بشكل 
سلائل معوية متعددة؛ أما إصابة الجهاز العصبي المركزي 
فنادرة (أقل من 75) ويرافق عادة الطور الابيضاضي للمرض»؛ 
وقد تحدث ضخامة الطحال مع غياب الضخامات العقدية. 

السيرالسريري متوسط العدواتية؛ ومتوسط البقيا 4-1 
سنوات: المعالجة بالأنظمة التي تضم الأنتراسيكلينات لم 
تحسن الإنذار والنتائج الأولية لزرع النقي بعد جرعات عالية 
من المعالجة الكيميائية مخيبة للآمال. 

و- الفطار الفطراني 801065 هنا! 5أ103'05: 

الفطار الفطراني ومسلازمة سيزاري هي مجموعة من 
للفومة لاهودجكن البطيئة خارج العقدية على حساب الخلايا 
1 مع إصابة أولية في الجلد؛ وهي تخنلف عن بقَية لمفومات 
الخلايا '[ الأولية الجلدية بالمظاهر السريرية والنسيجية. 

هذه اللمفومة غير شائعة إذ تؤلف ٠5‏ من حالات لمفومة 
لاهودجكن وذروة الحدوث يبعمر 05ه-70 سنة مع رجحان إصابة 
الذكور؛ تتظاهر سريرياً بشكل طفح جلدي بطيء مع لطخات 
أو لويحات وسفية محمرة غالبا ما تشبه الاضطرابات 
الجلدية الشائعة مثل الأكزيمة أو الصداق. متوسط البقيا 
14 سنة؛ وقد ننحول إلى اللمفومة كبيرة الخلايا الجلدية 
ويصبح الإنذار أسواأ؛ إذ يصبح متوسط البقيا ” سنوات. 


أما متلازمة سيزاري 5623070 قتتصف باحمرار في الجلد 
المعمم مع ضخامة العقد اللمفاوية ووجود الخلايا 1 
اللانموذجية زخلايا سيزاري) في الدم المحيطي, وهي أسوأ 
إنذاراً من الفطار الفطراني. 

؟"- اللمفومات العدواتية: 

تمثل اللمفومات العدوانية نحو 5٠‏ من لمفومة لاهود جكن 
المشخصة: وأكثر أنماطها شيوعاً اللمفومة الجريبية درجة 
111 (0/) ولمفومة الخلايا 7 المحيطية (15/). 

أ- اللمفومات الجريبية (درجة 111) 12طمطممحا! عدادء01!1] 
(111 ع0دمع): 

تسمى أيضا اللمفومة كبيرة الخلايا الجريبية: وتختلف 
عن بقيه اللمفومات الجريبية (درجة [.11) بأنها ترتشح 
بالنقي بدرجة أقل وإصابة الدم المحيطي فيها غير شائعة: 
تتظاهر بضخامات عقدية كبيرة. والتظاهرات السريرية 
والسير السريري وننائج المعالجة تشبه اللمفومة كبيرة 
الخلايا المنتشرة لذلك تصنف ضمن اللمفومات العدوانية. 

وبعكس اللمفومة كبيرة الخلايا المننشرة يبقَى معدل 
النكس فيها عاليا بعد المعالجة الكيميائية ولكن البقيا طويلة. 

ب- اللمفومة كبيرة الخلايا 5 المنتشرة -8 عع1235 ع15ا]11أل 
دتمطام حصا لاءعع: 

هي أكثر نمط نسيجي شيوعاً في لمفومة لاهود جكن إذ 
تؤلف ٠‏ منهاء وهي تحدث على حساب اللمفاويات 8 التي 
تكون كبيرة الحجم ونُنموذج منتشرء ولها عدة أشكال بحسب 
صفات الخلاياء منها: 

(١)-اللمفومة‏ كبيرة الخلايا 8 الغنية بالخلايا الناسجة 
اأو/ الخلايا 1 ااءء -8 عى82! طعء دعالاء0 )قلط /لاءه '1): 
(170211003لا1 تحدث على حساب للمفاويات 5 كبيرة الحجم, 
وتشبه داء هودجكن نمط سيطرة اللمفاويات أو مختلط 
الخلاياء ولكنها تختلف عنه بأنها تتظاهر بمرض منتشر 
يصيب الكبد والطحال مع بقيا سيثة. 

ومنهادلا نمطداءالورمالحبيبيشبه 
اللمفاوي 10222)0515ناصسدعع 12]010صمطمم!1: وهو يتظاهر 
بمرض خارج عدي يصيب الرئة (أكثر مواضع الإصابة 
شيوعا) والدماغ والكلية. 

تصيب اللمفومة كبيرة الخلايا المنتشرة متوسطي الأعمار 
وكبار السن إذ إن متوسط عمر الإصابة 54 سنة. وتتظاهر 
نموذجياً بكتلة عرضية تكبر بسرعة يعود معظمها إلى 
الضخامات العقّدية ولاسيما في العنق والبطن؛ بيد أن المرض 
قد يتظاهر بشكل خارج عقدي وذلك في 25٠‏ من الحالات, 


والمواقع الشائعة هي الجهازالهضمي والخصية ونقي العظم 
والدرق والغدد اللعابية والجلد والجهاز العصبي المركزي. 

توجد الأعراض الجهازية في 7٠‏ من المرضى؛ وارتفاع 
1011| عند أكثر من ./5٠‏ تتصف هذه اللمفومة بأنها غازية 
بشدة وقد تضغط الأوعية الدموية والطرق التنفسية 
والأعصاب المحيطية وتآكل العظم. 

-)١(‏ اللمفومة كبيرة الخلايا 5 المنصضية الأولية102:7:م: 
2 ممصن ! لاعء عععها لمصت)كد12201 وهي شكل من اللمفومة 
كبيرة الخلايا 8 تصيب المنصف على نحو أوليء (غدة التوتة 
715 )»). وهي تؤلف 7,54 من مجموع حالات لمفومة 
لاهودجكن: مع سيطرة إصابة النساء قليلاًء متوسط سن 
الإصابة العقد الرابع. 

يتظاهر المرض بكتلة منصفية في المنصف الأماميء غازية 
موضعيا من منشأ التوتة مع انضغاط الطرق التنفسية 
وانسداد الأجوف العلوي على نحو شائع حيث تحدث متلازمة 
الأجوف العلوي في 01/. 

قد يحدث النكس ويميل لأن يكون في المواقع خارج 
العقدية:, أما الاتذار والمعالجة فما زالت الدراسات مختلفة 
يشأنها. 

(0)-اللمفومة كبيرةالخلايا 8 داخل الأوعية 
طم دنز! لاءء عععد! عداداء25؟152م1: هي حالات نادرة من 
اللمفومة كبيرة الخلايا 8: تظهر بتكاثر الخلايا الورمية 
المنتشر في لمعة الأوعية الصغيرة لمعظم الأعضاء من دون 
وجود كتلة واضحة خارج الأوعية أو ايبيضاض»؛ ويعرف هذا 
الشكل من اللمفومة بأسماء عديدة مثل: ءأم208100 
5 1ناع 1112725 - 20510670012110232]0515- 0123 لم نطلا ] 
101111115 

يتظاهر المرض بأعراض مبهمة متغايرة تنجم عن سوء 
وظيفة العضو التالي للاتسداد الوعائي التي قد تكون عابرة: 
ويشيع فى هذا الشكل حدوث الحمى والطفح الجلدي 
والعلامات العصبية المترقية يسرعة والمسيطرة (العته). 

ج- لمفومة الخلذيا '! المحيطية والخاذيا 16//: 

وهي تضم مجموعة متغايرة من اللمفومات العدوانية 
التي تؤلف أقل من /١5‏ من كل حالات لمفومة لاهودجكن 
عند البالغين: وهي على حساب الخلية 7 المحيطية؛ أي التي 
نضجت في النوتة وسلبية 2101 أو على حساب الخلية )11( 
(القاتلة بطبيعتها)؛ وتضم: 

© لمفومة الخلايا 1 المحيطية غير المصنفة -1' [1612م611م 


56111 0113 طم تطلا! لاعء. 


©اللمفومة كبيرة الخلايا غير المنمايزة: النمط الجهازي 
الأو لي 5]6101لا5 5120م .ةتممطمدصطئز! أاعه عع ةا عناكة مهمه 
حاقة 

»للمفومةالخلايا 1 بالأروماتالمناعيةالوعائية 
مم مالا! لاءعء -1' 201251 الست أملاع 30 . 

© لمفومة الخلايا 116/1 خارج العقدية: النمط الأنفي 
8م ألاءء 1/1/1 41ه200شهمءرع؛ عم 213521 

© لمفومة الخلايا 7 الشبيهة بالتهاب السبلة الشحمية تحت 
الجلد 0122طمتلا! [اعء -1 ع]!!!-1)15أناء3201م كنا0ع30]لاء6لاكى. 

© لمفومة الخلايا 1 نمط الاعبلال المعوي -لإطأةم70غ6امء 
2 امتالا! أاعء- ['.عملا. 

© لمفومةالخلايا1! غاما/دلتاالطحاليةالكبدية 
ممم ملا! ااعع- 1 2غاع3/0 تفع عامعام205مع2. 

"- اللمفغومات الشديدة العدوانية: 

تمثل اللمغومات العدوانية بشدة /١5-٠١‏ من لمفومة 
لاهودجكن في الدول الغربية؛ وكل أنماط هذه اللمفومة غير 
شائعة. 

ملغومة بوركيت 19202510112 8101:1111”5: تعد لمفومهة بوركيت 
والابيضاض بخلايا بوركيت تظاهرات مختلفة للمرض نفسه 
وتصنفان معاً في تصنيف .11/110/18481: أما اللمفومة 
الشبيهة ببوركيت 10278م0]لا! !8101116-11 فهي تشكل 
الاختلافات المورفولوجية للمفومة بوركيت وتعامل مثلهاء 
وجميعها على حساب الخلية 8. 

أما الأنواع الأخرى فهي قليلة الشيوع. 

التقييم الأولي للمفومة لاهودجكن: 

يماثل تقييم داء هود جكن ويضم القصة المرضية والفحص 
السريري والدراسات النسيجية والشعاعية والمخبرية مع 
التركيز على نقاط معينة. 

-١‏ القصة السريرية: 

يبدأ تقييم المريض المشتبه بإصابته بلمفومة لا هود جكن 
بأخذد قصهة سريرية كاملة مع فحص سريري دقيق ويجب 
التركيز في القصة السريرية على النقاط التالية: 

أ- الضخامات العقدية: تبدو في أكثر من 7517 من المرضى 
ضخامات عقدية؛ ويجب سؤال المريض عن المدة» والمواقع 
الملاحظة: وامتداد الضخامات وكذلك سؤاله عن نوب سابقة 
من زيادة حجم الضخامات وتراجعها فهي ضرورية للأسباب 
التالية: 

© زيادة حجم الضخامات العقدية وتراجعها يشيع في 
اللمفومات البطيئة لمدة عدة سنوات. 


©»تدل ضخامة العقد السريعة والمترقية على اللمفومة 
العدوانية أو الشديدة العدوانية, تشاهد ضخامة العقد 
اللمفاوية مع ارتفاع اللمفاويات في الدم في الأخماج: ويجب 
أن يركز التقييم الأولي على استيعاد الأسباب الخمجية 
متضمنة الجراثيم (السعال الديكي؛ التدرن) والشيروسات 
11177 201417 8877) والطفيليات (توكسويلاسموز). 

ب- الأعراض الجهازية: تظهر في نحو »4 من المصابين 
بلمفومة لاهودجكن الأعراض الجهازية وتتضمن: 

© الحمى: حرارة أكثر من /. 

© نقص الوزن غير المفسر أكثر من 2٠١‏ من وزن الجسم 
خلال 5 الأشهر الماضية. 

© التعرق ولاسيما الليلي الغزير. 

فإذا وجد واحد أو أكثر من هذه الأعراض وتسمى الأعراض 
8 عند مريض يجب أن يشار إليها في أثناء تحديد المرحلة 
وهىي مهمة للإنذار؛ ويجب أن تسجل حالة المريض العامة 
أيضاً لأن لها قيمة إنذارية. 

تكون الأعراض 8 أكثر شيوعاً في مرضى اللمفومات 
شديدة العدوانيه (741) ولاسيما حين وجود إصابة كبدية أو 
إصابة خارج عقدية؛ وبالممابل فإن اللأعراض 8 تظهر في 175 
فقط من المصابين باللمفومات البطيئة. 

أما الشكاوي الجهازية الأخرى مثل التعب والوهن العام 
والحكة فتحدث في أقل من ٠١‏ من المرضى:؛ ومن الضروري 
حين وجودها تسجيلها ؛ علماً أنها لا تؤشر في الإنذار مثل 
الحمى ونقص الوزن والتعرق الليلي» ووجود الألم العظمى 
أوالأعراض الهضمية قد يشير إلى إصابة خارج عقدية 
وتحتاج لاسنقصاءات نوعية. 

كما يجب الانتباه للسوايق المرضية كوجود قصة خباثة 
سابقة شخصية أو عائلية: أو معالجة شعاعية سابقة أو 
معالجة كيميائية أو مثبطة للمناعة أو زرع عضوء وكذلك 
الأمراض الخمجية السابقة أو المرافقة وتتضمن الخمج ب 
111 أو /ا1111 أو /881؛ وأمراض النسيج الضام مثل الذأب 
الحمامي والداء الرثياني ومتلازمه جوغرن؛ وأمراض نخص 
المناعة؛ وكذلك الحصول على القصة المهنية والسفر إلى 
مناطق معينة في العالم. 

"- الفحص السريري: 

يجب التركيز بالفحص السريري على المواقع العضدية 
المعروفة (الرقبية: وفوى الترقوة: والإبطية: والمغبنيه) وكذلك 
الكبد والطحال: والمواقع العقدية الأقل شيوعا (القفوية, 
وأمام الأذن وخلف البكرية) وحلقة فالداير (اللوزات: وقاعدة 


اللسان والبلعوم الأنفي). 

أ- إصابة الرأس والعنق: تكون إصابة حلقة فالداير أكثر 
مشاهدة في المصابين يلمفومة لاهودجكن مما في المصابين 
بداء هودجكن:؛ وغالباً ما تكتشف هذه الاصابة فقط بتنظير 
الحنجرة غير المباشر؛ ويشير وجود ضخامة عقد أمام الأذن 
إلى احتمال وجود إصابة حلقة فالداير. 

ب- إصابة الصدر والرئة: مع أنها أقل شيوعا مما في داء 
هودجكن فإن نحو /٠١‏ من المصابين بلمفومة لاهود جكن 
توجد لديهم ضخامة العقد المنصفية؛ وقد يشكو هؤلاء 
المرضى سعالاً معندا وانزعاجا صدرياً وقد لا يشكون أعراضاً 
صدرية بل تشخص بصورة صدر بسيطة:؛ ومتلازمة الأجوف 
العلوي تكون جزءا من التظاهرات السريرية في 8-8/ من 
مرضى لمفومة لاهود جكن؛ وتتضمن المظاهر الأخرى لإصابة 
الصدر انصياب الجنب الذي يشاهد في ٠١‏ من الحالات 
عند التشخيص؛ وانصباب النامور. 

ج- إصابة البطن والحوض: من الشائع إصابة العقد 
المساريقية وخلف الصفاق والحوضية في معظم الأنماط 
النسيجية للمفومه لاهود جكن وتكون لاعرضية باستثناء 
الضخامات العقدية الشديدة أو المسببة لانسداد عضوء؛ ويشكو 
المرضى - الذين لديهم كتلة بطنية أو ضخامة طحال عرطلة 
أو للفومة جهاز هضمي أولية - أعراضاً تشبه الأعراض 
الناجمة عن آفات شاغلة للحيز في البطن؛ مثل نقص 
الشهية والفثيان والقياء ونقص الوزن والألم البطني المزمن 
وانتفاخ البطن وحس الشبع الباكر؛ وكذلك الأعراض المرافقة 
لانسداد حشوي أو انتفاخ حاد أو نزف هضمي وأحياناً سوء 
امتصاص. 

من الشائع حدوث ضخامة الكبد والطحال في اللمفومات 
البطيئة؛ ولكن وظائف الكبد المخبرية تكون عادة طبيعية, 
وبالمقايل فإن كتل الكبد الخفية تكون ناجمة عن اللمفومات 
العدوانية والعدوانية بشدة. 

د- إصابة المواقع خارج العقدية: يرى في 7750-٠١‏ من 
المصابين بلمفومة لاهودجكن إصابة مواقع خارج عقدية حين 
التشخيص وتحدث في نحو 50 منهم إصابة خارج عقدية 
في سياق المرض: وأكثرالمواقع خارج العقد شيوعا هي الجهاز 
الهضمي ثم الجلد وهما أكثر شيوعا في اللمفومات 
العدوانية والعدوانية بشدة, وغير شائعة في اللمفقومات 
البطيئة. والمواقع الأخرى التي تصاب باللمفومات العدوانية 
عند التشخيص هي الخصية والعظام والكلية. تصاب 
الخصية في ١‏ من كل المصابين بلمفومة لاهودجكن: أما 


إصابة العظم فتشاهد في /٠١‏ من الحالات وتكون عادة 
تظاهرة لمرض منتشرء وإصاية الكلية توجد في 11-7/ من 
الحالات في الأنماط العدوانية والعدوانية بشدة. والمواقع 
خارج العقدية النادرة عند التشخيص: الموثة والمثانة والمبيض 
والحجاج والقلب والثدي والغدد اللعابية والدرقية والغدة 
الكظرية. 

ه- إصابية الجهاز العصبي المركزي: تحدث لمفومة 
لاهودجكن الأولية في الجهاز العصبي المركزي في ١‏ فقط 
من مجموع حالات لمفومة لاهودجكن: وقد ازداد حدوثها مع 
زيادة الخمج ب /111آ وزيادة استعمال مثبطات المناعة» وتتظاهر 
هذه الإصابة بالصداع والوسن وأعراض عصبية يؤرية 
كالصرع أو الشلل. ومن التظاهرات غير الشائعة للإصابة 
العصبية انضغاط الحبل الشوكي الذي يحدث في /15,0-١,١‏ 
من الحالات» والتهاب السحايا باللمفومة. 

الخزعة النسجية: 

يجب أخد قطعة نسيجية من العضو المصاب لوضع 
تشخيص لفومة لاهودجكن تشخيصاً صحيحاًء ويجب أن 
تكون كافية لإجراء دراسات التنميط المناعي والدراسات 
الجزيئية والجينية؛ لأن التنميط المناعي يعد جزءا أساسياً 
للتشخيص في تصنيف ‏ 1/110/2841ا؛ ويجب أخذ عقدة 
لمفاوية كاملة كلما أمكن ذلك. 

تؤخن الخزعة في الإصابة البطنية من الموقع المصاب سواء 
من الخارج أم من الداخل وهي تقدم مادة كافية للتشخيص 
غالباء وتحل الخرعه المخروطية بالإيرةلا5م610 266016 عتزمء 
محل الخزعة الاستنصالية في مثل هذه الحالات؛ ولكن 
التقييم المناسب لبنية العقدة اللمفاوية قد لا يكون دوماً 
ممكنا وقد يقود إلى تشخيص خاطئ أحياناً. 

4- بزل النقي وخزعة العظم: 

يفيد بزل النقي وخزعة العظم في لمفومة لاهودجكن في 
تحديد المرحلة (أي تحديد انتشار المرض).؛ ويجب أن تجرى 
منوالياًء وحين تكون إيجابية فإن المريض يوضع تلقائياً في 
المرحلة /ا1. 

تحدث إصابة النقي في 50-70“ من مجموع المصابين 
بلمفومة لاهودجكنء وهي أقل حدوثا في الأنماط البطيئة 
(40-40) وأقل في الأنماط العدوانية والعدوانية بشدة -١8(‏ 
ل 

ه- البزل القطني: 

يعد البزل القطني التشخيصي جزءا من التشخيص في 
المصابين باللمفومات العدوانية بشدة» كما يجب إجراؤه في 


اللمفومات العدوانيةه مع وجود عوامل خطورة عالية للنكس 
في الجهاز العصبي المركزي (مثل ارتفاع 1.211 أو إصابة عدة 
مواقع خارج عقدية)؛ أو عند وجود توضعات خاصة مثل 
لفومة الخصية وفي اللمفومة كبيرة الخلايا المنتشرة التي 
تصيب النقي. 

5- خزّعة الكيد: 

تجرى فقط حين وجود اشتباه بإصابة الكبد اعتماداً على 
نتائج الدراسات المخبرية والشعاعية. 

- الدراسات المخبرية: 

بعد تشخيص اللمفومة يجب إجراء الاختبارات الدموية 
التالية: 

© التعداد العام وصيغة الكريات البيضء وفحص اللطاخة 
المحيطية لكشف الخلايا اللانموذجية التي يفترض معها 
إصابة الدم المحيطي وإصابة النضي. 

© وظائف الكبد والكلية والعظم متضمنة [1ل]ا8) 
والكرياتين: والفوسفاتاز القلوية 50171.5007 ,1.211 
والألبومين والكالسيوم وحمض البول والشوارد. 

وعلى الرغم من أن هذه الاختبارات لا تنفيد في تحديد 
المرحلة لكنها تفيد في توجيه المعالجة وتوجيه الاستقصاءات 
الأخرى لمواقع الإصابة المحتملة. 

ومن الواسمات الورمية: هناك اختباران مصليان لهما 
قيمة خاصة في مختلف أنواع اللمفومات وهما: 

لا المستوى المصلي ل 82 ميكرو غلوبولين الذي يستعمل 
لغرض إنذاري لقياس حجم الورم والمراقبة والاستنجابة 

المستوى المصلي ل 1.811 الذي يعد مؤشراً مستقلاً مهماً 
للبقيا عند المصابين بلمفومة لاهود جكن. 

يفيد إجراء رحلان البروتينات في بعض اللمفومات مثل 
لمفومة اللمفاويات الصغيرة والخلية اللمفية البلاسمية 
1]/ا1351210م 0م112 يكشف ذروة لنظير بروتين أو نقص غاما 


غلوبولين. 
8- دراسة التنميط المناعي والدراسات الجزيئية والوراثيات 
الخلوية: 


تعد هذه الدراسة حالياً مهمة جداً لأنها تتدخل في 
التصنيف والتشخيص وتحديد المرحلة وكشف المرض الخفي 
في لمفومة لاهود جكن. 
9- الدراسات الشعاعية: 
يجب إجراء صورة بسيطة للصدر والتصوير المحوسب 
الطبقي 01 للبطن والحوض منوالياً لكل المصابين بلمفومة 


لاهودجكن: وال 01 أكثر حساسية على نحو واضح في كشف 
المرض مقارنة بالأشعة العادية ولكنه مع ذلك لا يؤثر إلا 
قليلاً في المعالجة الأولية. 

تحديد المرحلة: 

تطورت أنظمه تحديد المرحلة وآخرها تظام 00105170105 
المتبع حالياً وهو نفسه المطبق في داء هودجكن. وهو يقدم 
معلومات إنذارية كما يمكن أن يؤثر في اختبار المعالجة؛ ولكن 
على الرغم من ذلك يبقى أقل فائدة في لمفومة لاهود جكن 
حيث يكون الانتشار دموياً مقارنة بداء هود جكن. 

أما العوامل الني تؤثر في الإنذار فقد حددت منهاعدة 
عوامل وعدة مشعرات؛ وعموماً تضم العوامل التي تسيء إلى 
الإنذارما يلي: 

© العمر أكثر من "١٠‏ سنه. 

© ارتفاع 1.214. 

© الحالة العامة السيئة. 

© المرحلة 1!1 و/ا1 

© إصابة عدة مواقع خارج عقدية. 

© وجود الأعراض 8 (الأعراض الجهازية). 

© قطر الكتلة الورمية أكثر من /اسم. 

© ارتفاع 251 . 

© ارتفاع 82 - ميكروغلوبولين. 

وعوامل أخرى تعتمد على التنميط المناعي والدراسات 
الجزيئية والوراثيات الخلوية. 

المعالجة: 

-١‏ معالجة اللمفومات البطيئة: 

العامل الوحيد الأكثر أهمية لتحديد التدبير والمعالجة 
في اللمفومات البطيئة هو مرحلة اللمفومة. 

© معالجةالمرضى في المرحلة الباكرة (1 و11): مع أن معظم 
مرضى اللمفومات البطيئه يشخصون في مرحلة متقدمة 
(11! أو /17) فإن تحو 70-١6‏ منهم يشخصون في مرحلة باكرة 
(1 و11)؛ وهؤلاء المرضى قد يشفون شفاء تاما بالمعالجات 
المختلفة في أكثر من 5٠‏ من الحالاتء والمعالجة الأساسية 
هنا هي المعالجة الشعاعية وقد تستعمل معالجات مشاركة 
بين المعالجة الشعاعية والكيميائية (مثلاً 01/8 ,21108) أو 
نادرا المعالجة الكيميائية. 

وقد ذكرت المعالجة النوعية لبعض أنماط اللمفومات 
البطيئة حين ذكرها في التصنيف. 

© معالجة المرضى في المرحلة المتقدمة (111 و/11): المعالجة 
الأساسية هي المعالجة الكيميائية الجهازية ونادرا ما تستعمل 


المعالجة الشعاعية؛ وقد تعطى معالجة كيميائية مكونة من 
عامل واحد مثل كلورامبوسيل أو سيكلوفوسفاميد, أو 
معالجات كيميائية أكثرهجومية مثل 60ا8-م0© 
(سيكلوفوسفاميد, فينكرستين: يردنيزولون؛ بليوميسين) 
و0110 (سيكلوفوسفاميد, أدرياميسين؛ فينكرستين, 
بردنيزولون) أو 8160- 01107 (عناصر النظام 1107© مع 
بليوميسين) أو01/77) (سيكلوفوسفاميد. فينبلاستين: 
بردنيزولون: بروكاريابازين): 11-8800070 (ميتوتركسات» 
بليوميسين: أدرياميسين» سيكلوفوسفاميد: فينكرستين؛ دي 
كادرون) وأنظمة علاجية أخرى مختلفة وبعضها في طور 
الدراسة. ومن المعالجات المستعملة الأنترفيرون وحده أو مع 
المعالجات الكيميائية وكذلك مشابهات البورين مشل 
فلودارابين وكالدرابين التي تسنعمل وحدها أو مع المعالجات 
الكيميائية. 

وكذلك أضداد وحيدة النسيلة مثل ريتوكسيماب 
1113 (ضد 01020 ) السي تستعمل وحدها أومع 
المعالجات الكيميائية. 

وحين حدوث التحول النسيجي إلى لمفومات أكثر عدوانية 
تطبق المعالجات الخاصة باللمفومات العدوانية أو بإعطاء 
جرعات عالية من المعالجة الكيميائية مع زرع النقي أوزرع 
الخلايا الجذعية الذاتي أو إعطاء ريتوكسيماب مع المعالجة 
الكيميائية. 

-١‏ معالجة اللمفومات العدوانية: 

© معالجةالمرحلةالباكرة (1و11) تستخدمالمعالجة 
الشعاعية فقط أو بمشاركتها مع المعالجة الكيميائية (مثلاً 
“ أشواط 01108)) أو بالمعالجة الكيميائية فقط. 

© معالجة المرحلة المتقدمة (111 و/!1): المعالجة الأساسية 
هنا هي المعالجة الكيميائية التي تتضمن الأنتراسيكلينات 
والنظام الأكثر استعمالاً هو 1108© الذي يظهر أن فعاليته 
تساوي فعالية الأنظمة الأكثرتعقيدا والأكثر تكثيفاً مثل -/1 
6200 5 والنظام 114007-8 (ميتوتركسات؛ أدرياميسين: 
سيكلوفوسفاميد؛ فينكرستين, بردينزولون: بليوميسين)»؛ 

1 ر(أتيويوسيد, بردينزولون؛ فينكرستين, 

سيكلوفوسفاميد.ادرياميسين) 288-808 
(سيكلوفوسفاميد, أدرياميسين: برينزولون: بليوميسين,» 


فنكرستين: بروكاريازين)» وأنظمة أخرى مختلفة. 

وقد يستعمل نظام 01107 مع ريتوكسيماب (ضد 0020 ) 
أو جرعات عالية من المعالجات الكيميائية مع زرع النقي أو 
زرع الخلايا الجذعية الذاتي ولاسيما في حالات النكس. 

المتابعة وتقييم الاستجابة للمعالجة: 

يختلف معدل الاستجابة للمعالجة باختلاف العوامل 
الإنذارية المهمة ولاسيما في اللمفومات العدوانية» وتنقص 
الاستجابة أو ترقي المرض على نحو واضح في المرضى حين 
وجود العوامل الإنذارية السيئة التي ذكرت سابقا. 

تدم إعادة تحديد المرحلة عادة بعد شوط أو شوطين من 
المعالجة الكيميائية: وهي تشمل إعادة أي اختبارات كانت غير 
طبيعية في التقييم الأولي: وتتضمن الفحص السريري 
والدراسات الدموية والدراسات الشعاعية وخزعة العظم: 
ويسنطب إعادة تحديد المرحلة على نحو باكر إذا حدث تغير 
مافي الحالة السريرية. 

ويعد انتهاء المعالجة بعاد تحديد المرحلة على نحو كامل» 
وإذا أصبح ومضان الغاليوم طبيعياً في أثناء المعالجة فإنه 
لا يعاد. وقد تجرى الخزعة بالإبرة الدقيقة (1814) أيضاً 
لتقييم الكتل المتبقية بعد المعالجة:؛ ومن المألوف إعادة 
إجراءات تحديد المرحلة بفواصل منتظمة بعد انتهاء 
المعالجة؛ ومع أن إعادة هذه الإجراءات تكون مفيدة في طمآنة 
المريض ومفيدة لنقييم الدراسات السريرية؛ لكن لم يظهر 
أنها تساعد على كشف معظم حالات النكس قبل تطور 
العلامات الأخرى مثل ارتفاع 11011 أو تطور الأعراض. 

وفي اللمفومات البطيئة تكون سرعة الاستجابة للمعالجة 
ومعدلها بطيئة لذلك تجرى إعادة تحديد المرحلة بفواصل 
أقل تكراراًء وتعاد عادة بعد “-؛4 أشواط من المعالجة 
الكيميائية. 

الإنذار: 

يختلف الإنذاركثيرا بحسب الأنماط النسيجية وبحسب 
وجود عوامل سوء الإنذار؛ ويراوح معدل البقيا مدة ه سنوات 
من 8٠١‏ حين عدم وجود عوامل سوء الإنذار إلى 7٠١‏ حين 
وجود عدة عوامل. 

وعلى تحوعام تعد لمفومات الخلايا 1 أسواأ إنذاراً من 
لمفومات الخلايا 8. 


اعتلالات الفلويولينات المناعية وحيدة النسيلة أو حثل الخلايا البلازمية 


مجموعة من الأمراض الدموية الشائعة في الممارسة 
السريرية مختلفة الطبيعة والإنذار, وتشترك بأنها جميعاً 
تطوروحيد النسيلة لخلايا مفرزة للغلوبولينات المناعية 
وحيدة النسيلة (ذات الوزن الجزيئي نفسه والمكونة من 
الحموض الأمينية نفسها). وهي الخلايا البلازمية أو 
اللمفاوية ذات الصفة البلازمية. وتتضمن هذه المجموعة 
الورم النقوي العديد وفرط الغلويولينات المناعية وحيدة 
النسيلة غير المحدد الأهمية: وورم الخلايا البلازمية المنعزل» 
وورم الخلايا البلازمية خارج النقي العظميء والداء النشواني 
ومتلازمة يويم؛ وداء والدنستروم؛ وداء السلاسل الثقيلة:؛ وداء 
السلاسل الخفيفة. 

أولا- الورم النقوي المتعدد 101:02ء:(22 عامذ)]ناتط: 

الورم النقوي المتعدد أكثر الخباثات الدموية شيوعاً 
يشخص ١45٠١‏ حالة منه سنوياً في الولايات المتحدة 
الأمريكية؛ ويصيب الرجال أكثر من النساء بنسبة )1,85-١‏ 
ووسطي العمر حين التشخيص 10 سنة مع زيادة إصابة العرق 
الإفريقي بنسبة "-١‏ لأسباب اقتصادية أو اجتماعية وقد 

يعد تقدم العمر من عوامل الخطورة وكذلك التعرضص 
للأشعة والمواد الكيميائية المختلفة في صناعات كثيرة 
والتدخين؛ ولم يبت في شأن فيروس الحلأ 8 في الخلايا 
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ذوات الاستطالات في تحول الخلايا البلازمية إلى خلايا 
ورميه. 

الإمراض: 

لا يوجد نمط جيني خاص للورم النقوي المتعدد كصبغي 
فيلاد لفيا في الابيضاض النقوي المزمن» مع وجود الكثير 
من التشوهات الجينية التي قد تكون العامل المحدث أو المسبب 
لورم الخلايا البلازمية وحيدة النسيلة. من هذه التبدلات 
ما يصيب الصبغفيات ١‏ و7١‏ و4١اويحوي‏ الأخير الجين الخاص 
للغلويولين المناعي عالي الوزن الجزيئي. وقد وصفت في 
حالات كثيرة طفرات في 145 و7253 في الحالات المعندة على 
المعالجة. ولعل أهم ما يحرض على نمو الخلايا البلازمية 
هوالانترلوكين ‏ الذي توجد مستقبلاته على الخلايا 
البلازمية علماً أنه يعمل مع غيره من الانترلوكينات الأخرى 
مثل ١و"‏ ولا و١١‏ والعاملالمنخر للورم. ويدل ارتضاع 
الاندترلوكين ؟ الشديد على سوء الإنذاروتقدم مرحلة المرض. 

التشخيص: 

يشخص المرض اتفاقاً في حُمس المرضى لعدم وجود 
أعراض لديهم. وأهم المظاهر السريرية: الآلام العظمية 
الهيكلية والكسور الانهدامية الفقرية وما يصاحبها من الام 
شديدة وترقق عظمي شديد؛ وفضر الدم وما يصاحبه من 
وهن وسرعه تعب وشحوبء والقصور الكلوي وما يصاحبه 


خلايا بلازمية مع وجود خلدذيا بلازمية منقسمة 


مخطط رحلان بروتينات الدم الكهربائيى 


من إعياء ووذمات ونقص الصادر البولي؛: وفرط كلس الدم 
وما يصاحبه من بوال وعطاش ونعاس قد يصل للسبات» 
والأخماج المتكررة وما قد يصاحبها من حمى ومظاهر 
خمجية ولاسيما ذوات الرئة المتكررة. 

تضطرب بعض الفحوص المخبرية ومنها ارتفاع سرعة 
التثفل والبروتين الارتكاسي © وفقر الدم سوي الكريات؛ 
وزيادة الإنزيم نازعة الهدرجين اللبنية 1.211. وريما لاا يكشف 
المرض إلا بالفحوص المخبرية الخاصه كرحلان بروتينات الدم 
الكهريائي والرحلان المناعي بوساطة التنميط المناعي الذي 
يكشف البروتينات الدموية بأنواعها ووجود بروتين وحيد 
النسيلة 0]615:م-1/! وكميته:؛ ووجود سلاسل البروتينات 
الخفيفه والثميلة؛ ومعايرتها لمتابعة تطور المرض واسنجابته 
للمعالجات المختلفة وكشض نكس المرض بعد انتهاء المعالجة. 
كما أن رحلان بروتينات بول ١4‏ ساعة يكشف البروتينات 
وحيدة النسيلة المنطرحة في البول التي لا يمكن كشفها 
بالدم لانطراحهاالسريع. وتفيد معايرةالبتا؟ 
ميكروغلوبولين لمعرفة إنذار المرض. 

يؤكد التشخيص ببزل نقي العظم مع خزعة نمي العظم 
أو من دونها يوجود 7٠١‏ أو أكثر من الخلايا البلازمية في 
النقي. 

ومن الضروري إجراء مسح عظمي لكشف البؤر الانحلالية 
العظمية وشدنها ومعالجنها قبل تفاقمها. 

تحديد المرحلة: 

هناك أكثر من نظام لتحديد المرحلة:؛ ويُستخدم حالياً 
النظام الدولي الذي يصنف المرض في المرحلة الأولى إذا 
كان البيتا-؟ ميكروغلويولين أقل من 5,” ملغ/الليتر 


والألبومين أكثر من 5,5 غرام/ديسيليتر؛ وترى هذه المرحلة 
في 7*0 من المرضى؛ ويصنف المرض في المرحلة الثالثة إذا 
كان البينا-؟ ميكروغلوبوئين أكثر من 0,5 ملغ/الليتر وترى 
هذه المرحلة في 2:١٠‏ من المرضىء ويكون المريض في المرحلة 
الثانية إذا لم يكن في الأولى أو الثالثة ونسبة هذه المرحلة 
ارت 

الإنذار: 

وسطي البقيا لكل المرضى ” سنواتء وقد تنجاوز البقيا 
في بعض المرضى عشر سنوات. ووسطي البقيا 77 شهرا في 
المرحلة الأولى و44 شهرا في المرحلة الثانية و9١‏ شهرا في 
المرحلة الثالثة. ويعد المريض عالي الخطورة حين نقص عدد 
الصبغيات (نقص الضعفانية '[1010م001م/11) وتيادل الصبغي 
15-4. و15-4ءوارتفاع مشعر الخلايا البلازمية أكثر من */. 

المعالجة: 

ليس ما يدل على أن معالجة المرضى اللاعرضيين تحسن 
الإنذار أو تزيد معدل البُقيا. ولا ينصح هؤلاء المرضى 
بالمعالجه المبكرة. ويسم المرضى حين بدء المعالجة إلى 
مرضى مؤهلين لزراعة الخلية الجذعية ومرصى غير مؤهلين 
لهذه الزراعه. 

-١‏ المرضى المؤهلون لزراعة الخلايا الجذعية: يجتنب 
استعمال الأدوية المؤلكلة ع21!/12]12 مثل الملفلان 8137م7261 
لسمينها الخلايا الجذعية, ويفضل استعمال الثاليدومايد 
٠٠١-6١ 1010‏ ملغ كل يوم مع الديكساميتازون ٠‏ :ملغ 
مدة أريعة أيام ثم راحة أريعة أيام ثم معاودة الكرة مدة ٠7-١‏ 
أشهر ويعاد التقييم بعدها. وتقدر نسبةالاستجاية 
للثاليدومايد مع الديكسامينازون ب ./7١‏ ومن الملمكن 
استعمال الديكساميتازون وحيدا إلا أن الاستجابة بالمشاركة 
معالثاليدومايد أعلى ولكن المضاعفات أكثر بنسبة 2٠١‏ ومنها 
التهاب الوريد الخثري. 

والمعالجةالمدرسية 7852 (الديكساميتازون 
والدوكسوروبيسبن والفنكريستين) عادة غير مستعملة كثيراً 
لأنها أقل فعالية؛ ولضرورة فتح وريد مركزي من أجل تسريب 
الأدوية مدة 95 ساعة واحتمال حدوث أذيات عصبية 
يستحسن تجتبها لأن حالة المريض في المستقبل قد تتطلب 
استعمال أدوية أكثر فعالية وذات سمية عصبية مثل 
الشاليدومايد والبروتيزوميب. ومع عدم استعمال هذه 
المعالجة اليوم كثيراً في الغرب تبقى مقبولة في بلادنا لأنها 
اقتصادية الكلفه في وقت تتصاعد فيه نممات العللاجات 
بصورة لا يمكن تغطيتها. 


ويمكن مشاركة الديكسامينازون والبروتيزوميبء أو 
الديكسامينازون مع الليناليدومايد 1602111021106 بنسب 
استجابة قد تصل إلى .28١‏ تُقَيّم استجابة المرضى بعد 7-١‏ 
أشهر من المعالجة بمعايرة الغلوبين المناعي أو بمعايرة 
السلاسل الخفيفة وقد يتطلب التقييم بزل نقي العظم. 

يعالج المرضى المستجيبون استجابة كاملة أو جيدة بزراعة 
الخلايا الجذعية فتقطف هذه الخلايا من المريض وتخزن 
في السائل الآزوتي ويعطى المريض الجرعة العالية من العلاج 
الكيميائي مثل الملفلان ١٠٠ملغ/م'؛‏ وتزرع الخلايا الجذعية 
بعد القضاء على أكبر عدد ممكن من الخلايا البلازمية 
الشاذة؛ ولهذه المعالجة نسبة من المراضات والوفيات ١‏ وهي 
غير شافية ولكنها تزيد البُقيا والاستجابة الكاملة. 

وبينت إحدى الدراسات أن الزرع الثاني يزيد الاستجابة 
والبُقيا ويتم مباشرة بعد المعافاة من الزرع الأول وتقطف 
الخلايا الجذعية مرة واحدة للزرعين قبل الزرع الآاول. 

ويمكن زرع الخلايا الجذعية المأخوذة من المتبرعين مما 
يحقق الشفاء فى بعض الحالات ولكن نسبة المراضات 
والوفيات فيها مرتفعة تصل إلى .11١‏ 

>- المرضى غير المؤهلين لزراعة الخلايا الجذعية: مثل 
المرضى المتقدمين بالسن أو الذين يشكون من سوء الحالة 
الوظيفية أو من وجود أمراض أخرىء؛ يعالج هؤلاء بالملفلان 
٠١-4‏ ملغ يومياً لمدة أسبوع مع الكورتيزون ١٠ملغ‏ يومياً مدة 
أسبوع وتكرر كل *-5 أسابيع. وهى جرعة سهلة التحمل 
واقتصادية وآثارها الجانبية قليلة نسبيا. 

وتستعمل أدوية كيميائية مختلفة مثل الفينكريستين: 
الكارموسسين 031201156106 والسيكلوفوسفاميد والكورتيزون. 
كما يستعمل الديكسامينازون مع الثاليدومايد أو مع 
الليناليدومايد أو مع البروتيزوميب؛ كما في المرضى المؤهلين 
لزراعة الخلية الجذعية. وليس ما يدل على أن أيا من هذه 
المعالجات المختلفة أو المكثفة تزيد البقيا ولكن درجة 
الاستجابة أكبر في بعض الطرائق من غيرها. 

"- المعالجة المحافظة: لم تثبت فعالية المعالجة المحافظة 
بالإنترفيرون ولا بالكورتيزون؛ ولم ينته الجدل حول فعالية 
الاستعمال المديد للثاليدومايد. 

4- معالجة المريض عالي الخطورة: إنذار المريض عالي 
الخطورة (مثل حذف الصبفي ١١‏ ونقص عدد الصيفيات و 
تبادل الصبغي .١5-4‏ و15-4؛ وارتفاع مشعر الخلايا البلازمية 
أكثر من */) سيئ حنى في الزراعة المزدوجة؛ ويجب التفكير 
دائما بعلاجات مبتكرة لتحسين الإندار. 


معالجة المريض الناكس: كل المرضى ينكسون في 
النهاية ويمكن إعادة المعالجة السايقة إذا كان النكس بعد 
أكثر من سنة أشهر على اتتهاء المعالجة السابقة؛ ويمكن زراعة 
الخلايا الجذعية إن كانت محفوظة ويستعمل الملفلان 
والكورتيزون أو غيرها من المعالجات التي لم تستعمل من 

5- المعالجة في القصور الكلوي المزمن المرافق: يمكن إعطاء 
الديكسامينازون مع الثاليدومايد. 

- المعالجات الداعمة: وهي معالجات على درجة كبيرة 
من الأهمية وتضم: 

»البيسفوسفونات مثل الباميدرونات وحمض 
الزوليدرونيك (20106]2) 2010 201600016 التي تنقص 
الحوادث العظمية مثل الكسور والحاجة إلى المعالجة 
الشعاعية وانضغاط النخاع الشوكيء ويعطى الزوليندرينيك 
مرة كل شهر حين وجود أكثر من آفة حالة عظمية. وتفيد 
هذه المعالجة في منع فرط كلس الدم ومعالجة فرط كلس 
الدم. 

© الإريثروبويتين لمعالجة فقر الدم وهو فعال جدا بجرعة 
مقدارها 5.60٠١‏ وحدة كل أسبوع؛ أو داريويوتين ٠٠١‏ مكغ كل 
أسبوعين. 

يعطى لفاح الرئويات والأنفلونزا لكل المرضى للوقاية من 
الأخماج؛ وفي الأخماج المتكررة يعطى الغلويولين المناعي اما 
كل ؛ أسابيع. 

© فصل البلازما: يجرى في فرط اللزوجة الشديد أو 
القصورالكلوي المترقي الناجم عن ترسب السلاسل الخفيفة. 
ويجب تجنب مضادات الالتهاب اللاستيروئيدية وحقن المادة 
الظليلة والتجفاف والأخماج للوقاية من القصور الكلوي 
في المصابين بالورم النقوي المتعدد. 

ثانيا- اعتلال الفلويولين المناعي وحيد النسيلة غير 
المحدد الأهمية: 

يتصف اعنلال الغلويولين المناعي وحيد النسيلة غير 
المحدد الأهمية بارتفاع الغلويولين المناعي وحيد النسيلة أقل 
من ” غرام من دون وجود أي من أعراض الورم النقوي المتعدد 
أو الداء النشواني؛ وتحديدا يكون النقي مرتشحاً بخلايا 
بلازمية بنسبة تقل عن ٠١‏ ومن دون آفات عظمية انحلا لية, 
ولا يوجد تثبط للغلويولين المناعي الطبيعي. هذا المرض لا 
يحناج إلى معالجة وإنما إلى متابعة سريرية ومخبريهة فقط 
/لأن “١‏ من المرضى قد يتطور فيهم هذا الاعتلال إلى الورم 
النقوي المتعدد أو داء والدنستروم أو الداء النشواني. وقد 


يحدث في بعض المرضى اعتلال أعصاب محيطي غير مفسر 
ويعالج بفصل البلازما. 

ثالثاً- ورم الخلايا البلازمية المنمزل: 

يتميزورم الخلايا البلازمية المنعزل بتجمع خلايا بلازمية 
وحيدة النسيله تجمعا ورميا في بؤرة عظمية وحيدة مع 
فحص نقي عظم طبيعي. يجب أن تدرس مثل هذه الحالات 
بعناية لنفضي وجود آفات أخرى عظمية. ويمكن الاستعانة 
بمسح عظمي بالمرنان المغنطيسي لكشف أي بؤر إضافية. 
يكون رحلان البروتينات طبيعياً (في الدم والبول) في معظم 
هؤلاء المرضى أو يكون الغلوبين وحيد النسيلة بكمية قليلة 
ولا يوجد تثبط للغلوبين المناعي الطبيعي. 

يعالج ورم الخلايا البلازمية المنعزل بالأشعة بجرعة 145٠١‏ 
سنتيغري وهذه الجرعة شافية لأن هذا الورم حساس على 
الأشعة ولكنه يتطور في معظم المرضى إلى الورم النقوي 
المتعدد خلال سنوات قليلة في حين يبقى ريع المرضى بحالة 
هوادة بعد عشر سنوات. 

رابعاً- ورم الخلايا البلازمية خارج النقي العظمي: 

ورم الخلايا البلازمية خارج النقي العظمي تتجمع فيه 
في الااحشاء خاذيا بلازمية وحيدة النسيلة تجمعا ورميا في 
بؤرة حشوية واحدة: ولابد من فحص نمقي العظم ومسح 
العظام. تعالج بالأشعة 00-45 غري. 

خامساً- الداء النشواني: 

مرض نادر يرافقه الورم النقوي المسعدد في ٠١‏ من 
الحالات. يحدث فيه ترسب ارتشاحي ومخرب من البروتين 
اللييفي المؤلف من سلاسل خفيفة مشابهة للسلاسل 
الخفيفة الموجودة في الورم النقوي المشعدد. ويكون رحلان 
البروتينات المناعي في الدم أوفي البول أيجابياً لبروتين وحيد 
النسيلة في 8٠١‏ من الحالات مع سلاسل خفيفة «كاباء أكثر 
من السلاسل الخفيفة «لامبداء. يشك بالتشخيص حين 
وجود ورم نقوي متعدد مع وهن شديد أو نقص وزن غير 
مفسر. كما قد يلفت الانتباه للتشخيص ضخامة قلبية أو 
اعتلال قلبي أو هبوط ضغط انتصابي أو ضخامة لسان أو 
متلازمة كلائية أو متلازمة نفق الرسغ أو فرفريات حول 
الحجاج أوضخامة كبد. ويتم التشخيص بالخزعة من شحم 
البطن أو خزعة من الشرج ورؤية اللييفات النموذجية للداء 
النشواني بعد تلوين خاص بأحمر كونغو. ويكون الإنذارسيئاً 
في القصور القلبي أو الكلوي أوالكبدي والدنف الشديد 
والورم النقوي. وللداء النشواني ثلاثة أنواع رئيسة منها الداء 
النشواني الأولي (1ذ) 315داء 1181 372/1010 الذي سبق وصفه 
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وهو شكل من حثول الخلايا البلازمية» ويعالج هذا النوع من 
الداء النشواني الأولي بالملفلان 3138!م721 والكورتيزون 
ويستفيد من هده المعالجة 2٠١‏ من المعالجين» ويستفيد 
المرضى أكثر من زراعة الخلايا الجذعية بعدالجرعة 
الكيميائية العالية من الملفلان. كما يوجد الداء النشواني 
الثانوي التالي لإصابة التهابية مزمنة مثل ذات العظم 
والنقي المزمنة» ويعالج هذا النوع بمعالجة السبب والقضاء 
على الخمج المزمن. ويوجد نوع نادر هو الداء النشواني 
الوراثي يعالج بزراعه العضو المصاب كالقلب والكلية والكبد. 

سادصاً- متاكزمة يويم ك5دمء20: 

متلازمة نادرة نسبياء تتميز يوجود اعتلال أعصاب 
محيطي متعدد وضخامات حشوية وزيادة غلويولين مناعي 
وحيد النسيلة واندفاعات جلدية. وهي شكل من حثول 
الخلايا البلازميه يتظاهر بالا عتلال العصبي المحيطي الذي 
يغلب أن يكون حسياً. وغالباً ما يكون رحلان البروتينات 
المناعي إيجابياً ل 184 من نوع »لامبداء, وتوجد الإصابة 
العظمية البانية للعظم عند كثير من المرضى. وتظهر في 
المرضى التصبغات الجلدية وسماكة الجلد والشعرانية ووذمة 
العصب البصري والضخامات العقدية اللمفاوية والوذمات 
المحيطية وضخامة الكبد والطحال وقصور الغدة الدرقية. 
وأعمارالمرضى الذين يصابون بهذه المتلازمة أصغر من أعمار 
المرضى الذين يصابون بالورم النقوي المتعدد: ويتطور المرض 
بالاعتلالات العصبية المحيطية بعمر وسطي ١‏ سنوات ولا 
يفيد فصل البلازما في هذه الحالة. 

سابعاً- داء والدنستروم ©25ء015 2020*5أدود712106: 

داء والدنستروم أو ما يعرف بفرط الغلوبولين المناعي 
الكبير الحجم هو من الخباثات اللمفاوية البطيئة المتميزة 
بوجود لمفاويات ناضجة بلازمية الشكل تننج الغلويولين 
المناعي وحيد النسيلة 71ع1, وتحوي هذه الخلايا على 
سطحها مستقبلات التمييز 0820.038 .05219 ,05© 
ومستقبل الغلوبولين المناعي على السطح وفي السينويلازما . 
وتحدث أعراض داء والدنستروم وعلاماته بسيب ارتشاح هذه 
الخلايا في النقي والطحال والعقد اللمفاوية» كما يسبب 
ارتفاع الغلويولين المناعي وحيد النسيله 18171 فرط لروجة 
وزيادة الغلويولينات الدموية المجمدة وفمر الدم بالراصات 
الباردة» ويُحدث ترسب الغلوبولين المناعي 1801 أو تفاعله 
بالأنسجة اعتلالات الأعصاب والمرض الكبي الكلوي والداء 
النشواني. وحين تكون اللزوجة الدموية مرتفعه بشدة (أكثر 
من ؛ أمثال) يعاني المريض من اضطراب الرؤية وذوار 


وأعراض قلبية رئوية واضطراب الوعي وميل للنزوف. 

يعالج المصابون إسعافيا بفصل البلازما لإنقاص 
الفلويولين المناعي 1811 ثم يعالجون بالعلاج الكيميائى 
لإنقاص الخلايا المفرزة له والمرتشحة في الأنسجة. ويكتفى 
في المرضى اللاعرضيين - كالمصابين بالورم النقوي المتعدد - 
بالمعالجة الكيميائية بالأدوية المؤلكة مع الستيروئيدات وتصل 
نسبة الاستجابة لهذا العلاج إلى /5٠‏ ووسطي بُقَيا ه سنوات 
في المرضى غير المعالجين سابقاً. ويمكن استعمال جرعتين 
من الكلادريبين ءهذط:120© 2004 الذي تصل نسبة الاستجابة 
فيه إلى 70:. وفي المرضى الناكسين أو المعندين على معالجات 
سايقة لا تتجاوز فرصة الاستجاية ,/1١6‏ ويجب اللجوء هنا 
إلى علاجات مكثفة كزراعة الخلايا الجذعية ولو أنها معالجة 
ملطفة بأحسن الأحوال. 

ثامناً- داء السلاسل الثقيلة: 

يتميزداء السلاسل الثقيلة بإنتاج الغلوبوئين المناعي في 
السلسلة الثقيلة من دون السلسلة الخفيفة. 

ينجم داء السلاسل الثقيلة ألفا عن ارتشاح الخلايا 
البلازمية فى العقد المساريقية والأمعاء الدقيقة مما يؤدي 


إلى إسهال ونقص وزن وسوء امتصاص؛ ويمكن تحري سلاسل 
ألفا في الدم أو البول أو مفرزات الأمعاء الدقيقة. 

يشاهد داء السلاسل الثقيلة غاما في المصابين 
بالابيضاض اللمفاوي المزمن حيث تكون الخلذيا البلازميهة 
ذات فجوات والسلاسل الخفيفة كابا في البول؛ ويتظاهر 
سريريا بالحمى وضخامة العقد اللمفاوية وضحامة الكبد 
والطحالء وفرط الحمضات وتقص الكريات البيض 
والصفيحات وإصابة حلقة فالدايير معلاء7/210ا. 

تاسعاً داء السلاسل الخفيفة: 

ينجم داء السلاسل الخفيفة عن ترسب السلاسل الخفيفة 
في الكلية والقلب والكبد» يوجد لدى /7٠‏ من المرضصى ورم 
نقوي متعدد صريح., في حين يوجد في بقيه المرضى حثل 
الخلايا البلازمية غير المتطور خلوياً ولكنه متطور من حيث 
ترسب الغلويولين المناعي في الأنسجة. ويكون التشخيص 
بالخزعة والدراسة بالتألق المناعي لكشف السلاسل الخفيفة 
في الكلية مثلاً في حل البيلة البروتينية غير المفسرة. الإنذار 
سيئ بوجود قصور كلوي. يؤدي زرع الكلية إلى بُقيا طويلة 
المدى. 


الإرقاء الدموي واضطراباته 


© فيزيولوجيا الإرقاء الأولي 

© الاضطرابات النازفة وعائية المنشأ 

© الاضطرابات النازفة صفيحية المنشأ 
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© اضطراب وظيفة الصفيحات الوراثية والمكتسبة 
© فيزيولوجيا الإرقاء الثانوي 

© اضطرابات التخثر الوراثية 
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© حالات فرط الخثار 


© انحلال الليفين (مولد الليفين) الأولي 


فيزيولوجيا الإرقاء الأولي 


الإرقاء الأولي هو خطوة أولية تؤدي إلى تشكل الخثرة 
الصفيحية أو الخثرة البيضاءء وليطانة الأوعية شأن فيه 
إلى جانب الصفيحاتء ثم تتداخل مع عوامل التخثر 
والعوامل الحالة للتخثر في علاقات معقدة. ولبعض 
العناصر الخلوية شأن في الإرقاء وهي الصفيحات والخلايا 
البطانية مع عوامل بروتينية ملنصقة على البطانة الوعائية 
أو جوالة في الدوران. 

يعد الفيبرينوجين وعامل فون ويلبراند عاملين ضروريين 
لالتصاق الصفيحات وتجمعهاء كما أن لحالة الأوعية شأناً 
في استمرار النزف الدموي وتشكل الخثرة. 

الدراسة الشكلية للصفيحات: 

الصفيحات أصغرالخلاياالدموية إذ تقيس ١-ه‏ 
ميكرومنر. وهذه الخلايا غير المنواة هي أجزاء سينتوبلازمية 
تنفصل من النواءات في نقي العظام. يبلغ تعداد الصفيحات 
-400١٠٠٠/دل‏ وتستمر جائلة في الدوران 1١-4‏ يوما. 

تبدو الصفيحات قرصية الشكل تحت المجهر الضوئي 
ولكنها قد تغير شكلها حينما تتفعل وتصبح قادرة على 
التقلص والإفراز. وقد مكن المجهر الإلكتروني من معرفة 

يتألف غشاء الصفيحات من طبقتين من الفوسفوليبيد 
والليبيدات السكرية موزعة على نحو غير متناظرء ويند خل 
ضمن هذا البناء بروتينات قد يكون بعضها عابرا للفشاء. 
ولليبيدات السكرية فعل المستقبلات وتؤثرفي وظيفه النجمع 
والالتصاق. كما يوفر الهيكل الصفيحي المؤلف من القنيات 
والألياف الحفاظ على الشكل القرصي للصفيحات ويؤثر 
في التقلص الصفيحي الذي يؤدي إلى إفراغ الحبيبات 
الصفيحية الموجودة بين الألياف. 

هناك ثلاثة أنواع من الحبيبات: 

-١‏ الحبيبات الكثيضة: وتعد 5-5 في الصفيحة الواحدة 
وهي غنية بالكالسيوم ومخزن ال 8107-8775 والسيروتونين. 

"- حبيبات الفا: تحوي في غشائها -01062(.02110) مناءءاءكم 
(,1113 والذي يظهر على سطح الصفيحات عند بدء الإفراز. 
كما أنها تحوي العديد من المواد التي تتجمع بفضل الاستقلاب 
الخلوي أو المصنعة من قبل النواءات: وبعضها مواد بروتينية 
تؤثر في عملية الإرقاء كالعامل الخامس عامل فون ويلبراند 
والفيبرينوجين والبروتين 5,24[1-1. 
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"- الحبيبات الحالة: وتحوي إنزيمات كالفوسفاتاز 
الحمضة وأ. ريل فوسفاتازو الكاتبسين 5[أ5م02)56© ). عندما 
تتفعل الصفيحات: تفقد شكلها القرصي وتصبح مكورة ذات 
استطالات وتتجمع الحبيبات محاطة بالقنيات ثم يتحرر 
محتواها إلى خارج الصفيحات وعند انكماش العلقة تتمادى 
استطالات الصفيحات مع خيوط الفيبرين. 

بنية الأوعية ووظيفتها في الإرقاء: 

تتألف الأوعية من ثلاث طبقات: البطانية والمتوسطة 
والمصلية. 

تتألف الطبقة البطانية من طبقة وحيدة من الخلايا في 
نماس مع الدم من جهة والطبقة تحت البطاتنية من جهة 
أخرى. وتنكون الطبقة المتوسطة من عضلات ملس. تنفصل 
الطبقة المصلية عن المتوسطة بطبقه مرنة خارجية تحوي 
التوعية الدموية والألياف العصبية والنسيج الداعم» وتتغير 
هذه البنية بتغير حجم الوعاء. 

يمنع السطح البطاني تشكل الخثرات بآلية فاعلة 
ومتفعلة فالوجهالداخلي للخلايا البطانية غني 
بالغليكوأمينوغليكان ذي الشحنة السلبية التي تتنافر مع 
الشحنات السلبية للصفيحاتء؛ كما أن الخلايا البطانية 
تصنع عوامل مضادة للتخثر وتجمع الصفيحات 
كالبروسناسيكلين (12اعلاء705]9م) 20012 و8[011 أو 210 
(أحادي أكسيد الآزوت). 

تساعد كل أذية وعائية على كشف الطبقة تحت البطانية 
وتطلق الشرارة لبدء حادثة الخثار والإرقاء الأولي: وعند 
حدوث هذه الاستجاية الأولية تشكل حلقة ذاتية التفعيل 
تعتمد على حجم الأذية الوعائية وبنية الوعاء المصاب؛ فكلما 
صغر قطر الوعاء زاد غنى الطبعة تحت البطانة بالليفات 
الدقيقة والقدرة على إيقَاف النزف. 

وظائف الصفيحات: 

-١‏ وظيفة الالتصاق: 

تكون الاستجابة الأولية للأذية الوعائية بالتصاق 
الصفيحات على السطح المصابء وتعنمد هذه الخطوة على 
قدرة الصفيحات على نمييز السطح المصاب؛ ويعتمد ذلك 
على آليتين: فالصفيحات تتفاعل من جهة مع مادة لاصقة 
تصبح مكشوفة بتأثير الأذية الوعائية ومن جهة أخرى تتفعل 
الصفيحات بمحرض يتحرر عند الأذية الوعائية ويسمح لها 
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بالالتصاق بالسطح المصاب. ويتطلب هذا الالتصاق عوامل 
صفيحية: وعائية ويلازمية: 

أ- البروتينات السكرية الفشائية: أهمها المعقد /1-م © 
1# الذي يرتبط بالهيكل الصفيحي بفعل البروتين الرابط 
للآكتين والذي يرافق بروتيناً آخرغنياً باللوسين 
(غليكوبروتين 7). 

وتسهم بروتينات سكرية أخرى من زمرة 17]687105 في 
عملية الالتصاق مثل 0212-11 وهو مستقيل اللامنين 
و0213/113 وهو مستقبل الكولا جين و021110. /6811. 

ب- البروتينات اللاصقة: تحرض مكونات النسيج الضام 
للطبقة تحت البطانية التصاق الصفيحات وتفعيلها يآليات 
مختلفة؛ فالصفيحات تلتصق بالكولا جين وينيات وعائية 
وليفية بوساطة عامل فون ويلبرائد. 

وللكولا جين وعامل فون ويلبراند والفيبرونيكتين شآن في 
الالتصاق داخل الأوعية؛ وكذلك للفيبرينوجين والفيبرين 
تأثير محدد فيه. 

ج- عامل فون ويلبرائد: هو بروتين سكري عالي الوزن 
الجزيئي؛ تصنعه النواءات والخلايا البطانية» ويقع الجين 
المسؤول عن صنعه على الصبغي؟١؛‏ ويخزن في الحبيبات )0 
في الصفيحات وفي الخلايا البطانية. 

لعامل فون ويلبراند شأن مهم في التصاق الصفيحات 
بالأوعية ويعضها ببعضء كما يشكل مركباً مع العامل الثامن 
عبر جسوزكنائية الكبريت تفع في نهايّة السلسلة الأمينية 
ويحميه من الانحلال. وقد تم تعرف سلسلة الحموض 
الأمينية المشكلة لعامل فون ويلبراند وأمكن معرفة وظائف 
الأجزاء المختلفة منها. 

ولعامل فون ويلبراند شأن في نقل العامل الثامن ولصق 
الصفيحات بالبطانة حيث يرتبط ب(07810)) الصفيحي بفضل 
ثلاث سلاسل ويبدأ عملية تفعيل الصفيحات. 

د- الحالة الوعائية: لجريان الدم أثر مهم في الالتصاق؛ 
إذيزداد الالتصاق يزيادة الجريان: لأن الصفيحات تكون على 
هوامش الوعاء في حين تكون الكريات الحمر مركرية 
الجريان. 

تزيد القوة النابنة التصاق الصفيحات باليطانة الوعائية 
ويعضها ببعض؛ وعند ضعف الجريان تلتصق الصفيحات 
بالكولاا جين خاصة. 

تريد قوة جريان الدم عندما ينقص قطر الوعاء؛ كما تقل 
نسبة الكولاجين في بنية الوعاء» وهنا تلتصق الصفيحات 
بالبنية الليفيه بوجود عامل فون ويلبراند. 
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-١‏ تفعيل الصفيحات: 

ينم بعد نصل إشارة من خارج الخلية وترجمتها إلى 
معلومات داخل الخلية: وتتم هذه العملية بعد الاتصال 
بمستقبلات نووية تتصل بنظام محفزأو مثبط. تتحول 
الصفيحة المفعلة إلى الشكل المكور وتمتد منها استطالات 
وتلتحم الحبيبات يالغشاء وتفرز محتواها الذي يضاعف 
من عملية التفعيل وتظهر مستقبلات جديدة على سطح 
الغشاء الصفيحي؛ كما يعدل هذا التفعيل 651101112 الذي 
يكتسب المقدرة على الالنصاق بالفيبرينوجين وعامل فون 
ويلبرائد. 

*"- التجمع الصفيحي: 

تتجمع محرضات التجمع الصفيحي في موضع الأذية 
الوعائية وهي الترومبين والكولاجين ومنتجات وسيطة 
منحلة تتحرر عند تفعيل الصفيحات وهي الترومبوكسان 
2 والعامل المفعل للصفيحات 5ه و8408 . 

تعدل هذه المنتجات شكل الصفيحات التي تشكل بدورها 
جسورا بين الجزيئات المختلفة. يتفعل التجمع الصفيحي 
بارتباط الفيبرينوجين والمركب 021151112 الموجود على سطح 
الصفيحات المفعلة. إن المركب 681161113 هو من عائلة 
5 وهي بروتينات سكرية نافنة عبر الغشاء تتألف من 
سلسلتين مرتبطتين؛ ووظيفتها تثبيت العناصر الأخرى. 

4- وظائف التخثر: 

تعد الصفيحات الملتصقة على الطبقة تحت البطانية 
مصدرا مهمأ للفوسفوليبيدات المحرضة للتخثر؛ وكانت هذه 
الفعالية تدعى العامل الصفيحي الثالث الذي يظهر في 
أثناء تفعيل الصفيحات. 

تتوضع الفوسفوليبيدات في الحالة العادية على نحو غير 
متناظر على الطبقة الباطنة وبعد التحريض يسرع مرور 
الأمينو فوسفوليبيد باتجاه الوريقة الخارجية. ويلاحظ شأن 
الصفيحات أيضا في إفراز العامل الخامس ؛ كما يرتبط 
العامل الثامن بعامل فون ويلبراند بالتركيز العالي. 

استقصاء الإرقاء الأولي: 

يستدعي هذا الاستقصاء دراسة الصفيحات وعامل فون 
ويلبراند» كما يستدعي الدراسة العامة بقياس زمن النزف 
الذي يجب أن يجري بشروط دقيقة: وليس له أهمية عند 
نقص تعداد الصفيحات عن 5٠,٠٠١‏ /دل وهو يؤثر في تقييم 
وظيفة الصفيحات. 

-١‏ تعداد الصفيحات: وهو يظهر التوازن بين الإنتاج في 
نقي العظام والاستهلاك في المحيط الوعائيء ويراوح بين 


فترر ع6[ تتدرء٠4/دل.‏ 

يجمع الدم الطازج بعد سحبه من الوريد في آنبوب يحوي 
مانعاً للتخثر 51018 وكل تعداد للصفيحات تحت المستوى 
الطبيعي يستدعي قراءة لطاخة محيطية لتحري التجمعات 
الصفيحية: وليس من النادر حدوث هذا الأمر حتى بوجود 
مائع التخثر. 

تفيد العدادات الإلكترونية في هذا المجال؛ فتعطي العدد 
والحجم الوسطي للصفيحات وتعطي مخططأً لتوزع الحجم 
الصفيحي. 

-١‏ قياس زمن النزف: أصبح لا يجرى منوالياً قبل 
العمليات الجراحية؛ ولكن تبقى له أهميته لتقييم وظيفة 
الصفيحات وبعض أشكال داء فون ويلبراند: ويجب قياس 
زمن النزف عند كل مريض له قصة نزفية إذا كان تعداد 
الصفيحات طبيعياً. ولا فائدة من إجرائه في مرضى 
يتناولون مضادات التصاق الصفيحات. 

والطرق المعتمدة للقياس معايرة جيداً حاليا؛ فتقنية بآ[ 
بالنقاط الثلاث أو بالشق تجرى على مقدم الساعد بوجود 
ضغط مسنمر يقدر ب( 5١‏ ممز). وتختلف القيم بحسب 
الطريقة المعتمدة. 

*- معايرة عامل فون ويلبرائد: تجب معايرته عند كل 
شخص لديه قصة نزف متكرر شخصي أو عائلي مهما يكن 
زمن النزف وزمن التروميوبلاستين الجزئي المفعل1 1"1. تنم 
المعايرة المناعية لعامل فون ويلبراند ع71/1488// بتقنية 211154 
والمجال المنوقع كبير يراوح بين /٠١0-5٠‏ وبزداد المستوى مع 
تقدم العمر؛ ويكون مستواه أقل عند ذوي الزمرة 0. 

وأما قياس فعالية عامل فون ويلبراند فيعتمد على قياس 
فعالية التميم ريستوسيتين 1/7100 وينخفض هذا 
المستوى في كل أشكال داء فون ويلبراند؛ وهو الفحص الأكثر 
أهمية. 

يؤمن عامل فون ويلبراند نقل العامل الثامن ولذلك يجب 
معايرة العامل الثامن الذي قد ينقص مسببا تطاول 1171. 

يعتمد تصنيف نمط داء فون ويلبراند على قياس التجمع 
الصفيحي بوجود الريسنوسينين بوسط بلازمي غني 
بالصفيحات أو فقير بهاء ودراسة توزع المماثلات بالرحلان 
الكهرياتي على 2831056؛ ويساعد هذا التصنيف على توجيه 
العلاج. 

4- قياس تجمع الصفيحات في الرجاج: يجرى بطرق 
القياس الضوئي بوجود بلاسما غنية بالصفيحات؛ ويضوم 
الجهاز يتسجيل كمي لزيادة نقل الضوء بدرجة حرارة الا 


درجة مئوية وبتحريك ثابت للصفيحات الموضوعة بتماس 
محرضات التجمع. 

-٠5‏ طرائق أخرى لقياس وظائف الصفيحات: 

أ- الالتصاق: لا توجد طريقة بسيطة لقياس التصاق 
الصفيحات على البطانة. ولقياس الالتصاق على الكولاجين 
يجرى القياس على مراشح غنية بالسيفاروز وينثبط تنجمع 
الصفيحات بالعمل بوسط حامضي أو بوجود 81(14. 

ب- قياس إفراز الصفيحات: ينم بقياس 81000115 0طنرمع!) 
5 وقياس إفراز ا لسيروتونين الموسوم 014 وكمية 818 المتحررة 
من الصفيحات والمعايرة بطريقة حيوية صوئية. 

ج الاستقلاب داخل الصفيحات: من المهم دراسة 
الاستقلاب داخل الصفيحات:؛ وذلك بمعايرة الكالسيوم داخل 
الخلوي ودراسة استقلاب حمض الأراشيدونيك وتغيرات 
مستوى ع4112 وفسفرة البروتينات الصفيحية. 

د- دراسة البروتينات السكرية في الصفيحات: استبدلت 
بتقنيات القياس الكهريائية الضوئية التي تحتاج إلى كمية 
كبيرة من الدم تقنيات القياس بالجريان التي تتمتع بميزتين: 
أولاهما الحاجة إلى كمية بسيطة من الدم؛ وثانيهما سرعة 
إجراء التحليل الذي يعطي النتائج خلال ساعة. 

تتعرف الأضداد المستخدمة محددات موجودة على 
البروتينات السكرية على الصفيحات ط1113,30]1-1, 3011-110 في 
أثناء الراحة أو في أثناء التفعيل 3011-01/175-140) أو محددا 
موجودا على ربيطة 118300 التي تتثبت على الصفيحات بعد 
تفعيلها ذ2001-1518 .معع162020] -لأمة . 

ه- الدراسة المناعية للصفيحات: تتمتع الصفيحات 
بمستضدات نوعية مختلفة يدعى كل منها المستضد 
الصفيحي البشري (22118682 ]1261م 11110120) 111 وقد تم 
تعرف ثمانية منها حتى الآن. وقد تكون مسؤولة عن بعض 
المظاهر المرضية كنقص الصفيحات بالتمنيع الغيري الذي 
يحدث بين الأم والجنين بعد الولادة؛ أوبعد نقل الدم؛ ويعتمد 
تشخيص هذه التظاهرات على دراسة التنميط المناعي 
للصفيحات. 

قد تظهر أضداد ذاتيه في بعض الاضطرابات المناعية وفي 
سياق نقص الصفيحات المناعي الذاتي 1172. 

إن قياس الغلوبولينات المناعية غير نوعي في هذه الحالات 
وبفضل تحري الأضداد الذاتية بتقنيات خاصة 11412984 
أع1اع12م 01 1122105 لط 0 مر ! ع أأععم؟ لإله0طتاصة [هدهاعمممم) 
(هع20118 أو باختبار 10 0]ع]1/65ا, مع مالاحظة أن هذه 
التقنيات غير ضرورية لوضع التشخيص في سياق الفرفريات 


المناعية 118. نحو غير مباشر بمعايرة العامل الثاني في المصل بعد 54 
و-الضهاليةالمحرضة للخثار: تتعلق هذه الفعالية ‏ ساعة من حدوث التخثر. 
للصفيحات بفعالية 101111013512256م»؛ ويمكن تحريها على 


الاضطرابات النازفة وعائية المنشأ 


أسباب النزوف الشاذة: 

قد ينجم النزف الشاذ عن أحد الأسياب التالية: 

-١‏ الاضطرابات الوعائية. 

؟- نقص الصفيحات الدموية. 

*- خلل وظيفة الصفيحات. 

4- اضطراب عوامل التخثر. 

وبساعد تحديد مكان النزف غالبا على اكتشاف السبب» 
فالاضطرابات الوعائية ونقص الصفيحات الدموية مثلاً 
يرافقها نزف من الأغشية المخاطية والجلد؛ في حين يرافق 
اضطرابات عوامل التخثر غالبا نزف في المفاصل والأنسجة 
الرخوة. 

اضطرابات الجملة الوعائية: 

هى مجموعة من الحالات متغايرة المنشأ 5نا0ع0عع70عاعط 
م50ع تتصف بسهولة التكدم والنزوف التلقائية من الأوعية 
الدموية الصغيرة. ويكون الشذوذ الأساسي في هذه الحالات 
إما في الأوعية ذاتها وإما في الأنسجة البطانية حول الأوعية 
الدموية. وتكون معظم حالات النزف المرافقة خللاً معزولاً 
بالأوعية الدموية غير شديدة: ويظهر النزف على نحو أساسي 
في الجلد مسببا حبرات 13اع6]6م وكدمات (الجدول رقم١)‏ 
ومن الأغشية المخاطية في يعض الحالات. تقسم 
الاضطرابات الوعائية إلى وراثية ومكتسبة. 

ولا بد قبل التحدث عن الاضطرايات الوعائية المنشأ من 
التحدث قليلاً عن الأعراض السريرية والتشخيص التفريقي 
الذي يجب من أجله أخذ قصه مرضية دقيقة وإجراء فحص 


سريري جيد وفحوص مخيرية مناسبهة. 


إيمان الخطيب 


ويجب أن يقرر الطبيب ما إذا كان هناك: 

-١‏ اضطراب نزفي. 

"- وهل هو وراثي أو مكتسب5 

#- وتحديد الخلل بدقة هل هو في الإرقاء الأولي أو 
الثانوي؟ 

القصة المرضية: تتضمن الاستفسارعن النواحي التالية: 

-١‏ عمرالمريض حين ظهور الأعراض؛ إذ أن ظهور الأعراض 
النزفية مباشرة أو بعد مدة قصيرة من الولادة يشير إلى 
اضطراب وراثي؛ ولو أن البدء المتأخر للنزف لا ينفي 
الاضطراب الوراثي. كما يشير النزف من الحبل السري 
والختان إلى خلل في عوامل التخثر. 

؟"- شدة الأعراض: يسأل المريض عن شدة النزوف 
واستمرارهاء وهل سيرها مستمر طويلاً خلال الحياة أو 
تحدث على نحو وحيد أو متقطع؟ وقد تكون زيادة النزف 
المتوقع - بعد استتصال اللوزات أو قلع الأسنان أو الرضوض 
أوالجراحة أو الولادة - مفتاح التشخيص. 

"- القصة العائلية: يوحي وجود أقارب في العائلة لديهم 
أعراض مشابهة بمرض وراثيء وقد يقرر تحليل شجرة 
النسب515/ا3221 6018766م نمودج الوراثة: وقد لاا يكون لدى 
المصابين بالشذوذات الوراثية بالضرورة قصة عائلية إيجابية. 

4- الأمراض المرافقة: يجب السؤال عن وجود أمراض 
مرافقة مثل الخباثات وفقر الدم اللامصنع والابيضاض 
واليوريميا وأمراض الكبد أو الأخماج؛ إذ إن هذه الحالات 
كثيرا ما يرافقها عيب في عوامل التخثر أو خلل ضي 
الصفيحات أو في الأوعية الدموية. 


الجدول )١(‏ يوضح الاختلافات السريرية بين أمراض الصفيحات والجملة الوعائية وعوامل التخثر. 


4- معرفة السوابق الدوائية: إذ إن العديد من الأدوية 
معروفة بتداخلها بالعملية الإرقائية مثل الأسبرين والمميعات 
والأدوية الكيميائية وغيرها. 

5- أخيرا: الاستقصاء عن التعرض لواد سمية كيميائية 
سايقاً أو حاضرا مثل البنزين 672686 والمبيدات الحشرية 
أوأصبغة الشعر. 

الفحص السريري: يركز على نوع النزف ومكانه ووجود 
حبرات أو كدمات؛ وهل النزّف من مكان واحد أو من أمكنة 
متعددة؛ وهل هو تلقائي أو ناجم عن رض كبير؟ وهكذا فإن 
المعلومات المستخلصة من القصة المرضية والفخص السريري 
مهمة جدا للطبيب للتوجه نحو إجراء التحاليل المخبرية 
المناسية ومعرفة الإصابة النوعية في الجهاز الإرقائي. 

التقييم المخبري للشذوذات النزفية: لا توجد تحاليل 
مخبرية خاصة لتقييم الجهاز الإرقائي تقييماً كاملاً» وإنما 
تجرى بداية فحوص ماسحة إ65] 507660128 يستطاع بالاعتماد 
عليها تقرير وجود شذدوذ إرقائي. تتألف الفحوص الماسحة 
الأولية من تعداد عام وتعداد صفيحات الدم وزمن النزف وزمن 
البروترومبين 1*1 وزمن الترمبوبلاستين الجزيني 111 
ويضيف بعضهم عيار الفيبرينوجين وزمن تخثر النرومبين 
110 101128 111011111 وتجرى كذ لك تحاليل لمنتجات تدرك 
الفيبرين 1102 أو قياس معدل !11 000[18ط]2201؛ ومع هذا قد 
تكون الأعراض عند بعض المرضى خفيفة إلى درجة تكون معها 
الفحوص الماسحة الإرقائية غير حساسة لكشف الشذوذ؛ وهنا 
يجب على الطبيب الاستعانة بخيرته السريرية مستفيدا من 
القصة السريرية وفحص المريض الفيزيائي. 

اضطرابات الجملة الوعائية: 

الأوعية الدموية مسؤولة عن الإرقاء بطرق عديدة؛ قد 
تؤدي شذوذات تركيب هذه الأوعية بتخرب طبقتها البطانية 
أوالنسيج ما تحت البطاني إلى العديد من الأعراض 
السريرية والحالات المرضية. 

وتتضمن الأعراض سهولة التكدم والحبرات وزيادة النزف 
أوالنزوف التلقائية من الأغشية المخاطية. ويكون تعداد 
الصفيحات وعوامل التخثر ازع)] 5016651285 كلها طبيعية 
ويكون زمن النزف طبيعياً وقد يتطاول في بعض الحالات. 

هناك فحص قديم وغير شائع الاستعمال من قبل الأطياء 
لتمهييم الجملة الإرقائية البدثيه هو اختبارالعاصية 
أ5©] ]10111210116: ويسمى كذلك اختبار راميل ليد -ع1م0: ناكا 
165 06ع1.6 أو اختبار الهشاشة الوعائية. ويجرى بتطبيق كم 
جهازالضغط على المّسم العلوي من الذراع ورفع الضغط 


إلى ٠٠١-8٠١‏ مم زمدة ه دقائق: ويعد قثرة راحة مدة ١6-٠١‏ 
دقيقة تفحص منطقة قطرها نحو (؛)سم على الوجه 
الراحي للساعد للبحث عن وجود الحبرات 6]601136م. التي 
يشير ظهورها إلى زيادة نفوذية الأوعية الذي يسمح للدم 
بالتسرب من اللمعة. 

يكون اختبار العاصبة إيجايياً في الحالات التالية: 

-١‏ إصابة وعائية (الأوعية الدموية). 

؟- نقص تعداد الصفيحات. 

*- اضطراب وظيفة الصفيحات. 

والمأخن على هذا الاختبار أنه لا يساعد على التشخيص 
التفريقي للإصابات الوعائثية وتبقى القصة السريرية 
والفحص الفيزيائي هي الأهم. 

ويوضع تشخيص أمراض الأوعية الدموية حين عدم وجود 
دليل على اضطراب الصفيحات أو عوامل التخثر عند مرضى 
لديهم أعراض نزفية. 

تكون أمراض الأوعية الدموية وراثية أو مكتسبة؛ وتنجم 
الأمراض الوعائية الوراثية عن شذوذ تركيب النسيج الضام 
تحت البطاتي. وهي: توسع الشعريات الوراثي /56160()32 
8 ومنلازمة إهلرداتلوس 12382105 -1211625 
ومتلازمة مارقان 2070106/إ5 78421120 وتكون العظم الناقص 
8 0516086165155 والورم الأصفرالكاذب المرن 
للاء5]1ةاء 00723202023ناء5م . 

أما الأسباب المكتسبة فتنجم عن شذوذ النسيج تحت 
البطاني وعن أسباب أخرى لها علاقة بتغير الخلايا البطانية. 

وتسمى معظم هذه الأمراض الفرفريات الوعائية لعدم 
وجود نقص صفيحات فيها. 

تصنيف الاضطرابات المكتسبة للأوعية الدموية: 

-١‏ الفرفريات الناتجة من نقص النسيج الضام: 

© الفرفرية الشيخوخية 012ام1لام 562116. 

© داء كوشينغ. 

© المعالجة بالكورتيزون. 

© عوز الئيتامين ). 

"- الفرفريات المترافقة مع البارابروتينات: 

© البارابروتينميا (البارابروتين في الدم) 031207016171012 . 

© الداء النشواني. 

"- الفرفريات الناتجة من التهاب الأوعية: 

© الفرفريات التحسسية (هينوخ شونلاين). 

© الاخماج. 

© الأدوية. 


4- الفرفريات الرضية: 

© ارتفاع الضغط الوريدي. 

© الإدمان. 

© الفرفرية المصطنعة. 

أولاً- الاضطرابات الوراثية للجملة الوعائية: 

2650102177 توس عالشهيرات الوراثي النرزفي‎ -١ 
دأعهاءءأعصداء):‎ )111( 

يسمى أيضاً داء أوسلر ودبر ريندو نالدع ظ1-1ء0ء /1ا ج051 
15635 وهو يورث بصفة جسدية قاهرة. وصف 511100 المرض 
أول مرة عام ١854‏ ثم وصمه كل من 1ال5ع1 .1ء171/60 ,05162 
وسمي بأسمائهم. 

الإمراض: توسع الشعيرات الوراثي هو اضطراب جيني 
وراثي يؤدي إلى شذوذ في الأوعية الدموية ويحدث بنسبة 
واحد لكل 65٠6٠6٠٠‏ شخص. 

يحدث لدى المرضى ميل إلى تشكيل أوعية دموية من دون 
وجود شعيرات 1113:165م23 بين الشرايين والأوردة كما هو 
موجود في الإنسان الطبيعي.ء مما يؤدي إلى مرور الدم 
الشرياني من الشرايين ذات الضغط العالي مباشرة إلى 
الأوردة ذات الضغط المنخفض خلافا لانخفاض الضغط 
الدموي التدريجي الذي يحدث في الشعيرات الدموية 
الدقيقة في الخلايا الطبيعية؛ وتكون هذه الأمكنة التي تصل 
الشرايين بالأوردة مباشرة هشة قد تتمزق بسهولة وتؤدي 


إلى النزوف. يطلق اصطلاح توسع الشعيرات 6120816012513 
على الأوعية الدموية الصغفيرة المصابة: في حين يسمى تشوه 
الأوعيةالدمويةالكبيرةالتشوهالشريانيالوريدي 
121101210 2162101770105. ويميل توسع الشعيرات إلى 
الحدوث على سطح الجسم مثل الجلد والأغشية المخاطية: 
في حين يميل التشوه الشرياني الوريدي للحدوث في 
الأعضاء الداخلية للجسم. 

الوراثة: يورت المرض وراثة جسمية سائدة؛ أي إذا كان أحد 
الأبوين حاملاً للجين المصاب فإنه ينقله إلى أولاده بنسبة 
ويكون المرض قاتلاً في النمط المتمائل الأمشاج. 

يصنف المرض في خمسة نماذج بالاعتماد على الطفرة 
المسببة: النموذج الأول من '1111! ناجم عن طفرة بجين يسمى 
إندوغلين «ذاع6000 يتوضع على الصبغي التاسع؛ النموذج 
الثاني من 11111 ناجم عن طفرة بالجين 01/111ث8. 

وهناك نموذج متلازمة توسع الشعيرات الوراثي النزضي 
الشبابي السلائلي ناجم عن طفرات بالجين 250114124 
ويرافقه ظهور سلائل في السبيل المعدي المعوي وإنشاء 
بروتينات موجودة في الطبقة الداخلية للأوعية الدموية, 
وتنفاعل هذه البروتينات مع عوامل التمو التي تسيطر على 
تطور الأوعية الدموية. 

الأعراض السريرية: 

-١‏ الرعاف: أكثر المظاهر شيوعاً ويكون تلقائياً ومتردداً 


متاعه0لمء 


على الصبغي (1) 


الميل إلى تطور الأعراض باكرا مع احتمال 
أكبر لحدوث التشوهات الشريانية الوريدية 
في الرئة والدماغ 


خطورة الإصابة الكبدية أكثر 


على الصبغي (15) 


القتقاتلعععط عتعدطسصممعط ع المع انال 
701020 لا5 3513]ء16ع13828ع] 0515م/(01م 


على الصبغي (18) 


تشوهات شريانية وريدية مع الميل إلى 
تشكل سليلات في السبيل المعدي المعوي 


خطورة الإصابة الكبدية أكثر 


متوضعاً على الصبغي (0) 


متوضعاً على الصبفي (7) 
الجدول )١(‏ أشكال داء توسع الشعيرات الوراثي النزفي. 


(ليلي خاصة). 

-١‏ مظاهرتوسع الشعيرات في الأغشية المخاطية: يتميز 
بوجود فرفريات مسطحة ]113 حمر أو أرجوانية على الأغشية 
المخاطية. تتحدت هده الآفات على الشفتين واللسان والسبيل 
المعدي المعوي والسبيل التنفسي وراحة اليدين وأخمص 
القدمين؛ وقد تشاهد هذه الآغات في كل الأعضاء بتشريح 
الجثة (الشكل .)١‏ 

قد يتجاوزقطر هذه البقع (7)ملم وتتحد أحياناً لتصبح 
ممتدة بشكل عنكبوتي: تشحب أو تبيض بالضغط. يبدأ توسع 
الشعيرات بالحدوث في الطفولة وتصبح أكثر وضوحاً مع 
تقدح العمر. 

- التشوهات الشريانية الوريدية الحشوية: هي تشوهات 
شريانية وريديه لا تحوي أوعية شعرية؛ مؤلفضة من اتصال 
مباشربين الشرايين والأوردة؛ وهذه التشوهات قد تكون رئوية 
أو دماغية أو كبدية أو تجاعية أو معدية معوية. 

يؤكد التشخيص بالاستجواب والفحص السريري الدكيق 
والسوابق العائلية وإجراء تنحليل صيغي للبحث عن الجينات 
المصايةع 19 صوء5 11012100. 

العلاج: لا يوجد علاج نوعي للمرض؛ والعلاج داعم ققطل 
بإيقاف النرّف بالضغط الموضعي وإعطاء مركبات الحديد 
القموية إذا حدث فقر الدم؛ والعلاج بالليزر؛ وترقيع الأوعية 
الدموية المصاية فى الحالات الشديدة. 

-"١‏ متلازمة اهلر داتلوس 532070516 05آصة(1 -وءلطكآ: 

هي مجموعة من اضطرابات النسج الضامة الوراثية ناجم 
عن عيب في تركيب الكولا جين (بروتين في التسيج الضام)؛ 
يساعد الكولاجِين الأتسجة على مقاومة التشوه (بإنقاص 
المرونة '(3501011اء). تنجم الآلية الإمراضية عن زيادة المرونة 
يسبب النقص الثانوي للكولاجين الشاذ. 


الشكل )١(‏ فرفريات على الأغشية المخاطية لمريض لديه متلازمة 
أوسلر ويبر 


تتفاوت الأعراض يحسب الطفرة المسببة من أعراض 
خفيفة إلى أعراض مهددة للحياة. 

الموجودات السريرية: تنجم الأعراض عن عيب كمية 
الكولاجين ]1 أو نقصها. 

تصيب متلازمة 805 على نحو نموذجي المفاصل والجلد 
والأوعية الدموية وتتضمن العلامات والأعراض السريرية 
الكبرى: 

© أصابع وأظفارمرنة (قابلة للانثتاء )؛ مفاصل رخوة قابلة 
للالنواء والخلع وقرط البسط. وأقدام مسطحة :113 
اع( الشكل ١-ب).‏ 

© سهولة التكدم؛ وهشاشة الأوعية الدموية مع ميل إلى 
تشكيل أمهات دم: جلد ناعم مطاطي (قابل للمط))؛ تأخر شفاء 
الجروح؛ نقص المقوية العضلية وضعف عضلي (الشكل ١-أ).‏ 

© إضابات قلبية مثل أمراض القلب الدسامية. 

© اضطرابات وعائية مثل (ظاهرة رينو والتزرق الشبكي 
كك ناءناع7 117600) وخلل في تنكدس الصفيحات. 

© وهناك أعراض أقل حدوثاً مثل نقص التصنع العظمي 
وتشوهات العمود الفقري مثل الجنف والحدب وانضغاط 
الأعصاب (متلازمة تفق الرسغ واعتلال أعضاب وتمل 
الأطراف). 

الأسباب: هناك طفرات جينات معينة مسؤولة عن متلازمة 
اهلر داتلوس. تسبب طفرات هذه الجينات تغيراً في تركيب 
الكولاجين وإنتاجه أو البزوتينات المتفاعلة مع الكولاجين : 
يسهم الكولا جين في تركيب التسيج الضام فى الجسم ودعمه: 
ولذلك قإن أي عيب في تركيبه قد يضعف الأتسجة الضامة 
في الجلد والعظام والأوعية الدموية وأعضاء أخرى مما يقود 
إلى ظهور أعراض المرض السريرية. 

تورث معظم حالات اهلردانلوس بنموذج الوراثة الجسدية 
السائدة: وهناك حالات تورت بصفة جسدية متنحية. 

التشخيص: سريري: وقد تفيد خزعة الجلب ودراسة 101/8 
والدراسات الكيميائية الحيوية لتأكيد التشخيص؛ ولكنها 
ليست حساسة لتعرّف كل نماذج المرض. 

التصنيف: صنف المرض في الماضي في غسرة تماذج؛ ثم 
وضع الباحثون عام 14917 تصنيفاً مبسطأً أنقصوا فيه عدد 
النماذج وجعلوها ستة نماذج أساسية؛ وقد تكون هناك نماذج 
أخرى قليلة سجلت في بعض الغائلات فقط. 

العلاج: لا يوجد لمتلازمة اهلردانلوس علاج شاف؛ والعلاج 
داعم فقط مع مراقبة الجهاز القلبي الوعائي دورياً وفحص 
سريري ومعالجة فيزيائية واللجوء إلى استعمال أدوات 
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الشكل )١(‏ متلازمة اهلر داتلوس أ- الجلد المطاطي؛ ب-مفاصل رخوة قابلة للالتواء 


نجبيرية تقويمية؛ ونجنب الفعاليات المؤذية للمفاصل 
وإصلاح المفاصل جراحياً وتعليم المرضى كيفية الحفاظ على 
المفاصل وإعطاء شيتامين © لإنقاص الكدمات وتحسين 
التئام الجروح. 

ويجب على عائلة المصاب إجراء استشارة وراثية لشتحري 
المرض. 

يعتمد الإنذار على نموذج المرض. 

'- متاكزمة مارشان عدره20 52 «د112:1 (الشكل ؟7): 

هي حالة وراثية يحدث فيها عيب في النسيج الضام. وما 
كان النسيج الضام موجودا في كل الجسم فإن المتلازمة تصيب 
معظم الأعضاء بما فيها الهيكل العظمي والعينين والقلب 
والأوعية الدموية والجلد والجهاز العصبي والرئتين. 

الأعراض السريرية: يقدر وقوع متلازمة مارفان ب ١‏ لكل 
٠‏ شخص في الولايات المتحدة الأمريكية. والأعضاء 
المتأثرة هي: 

أ- الجهاز الهيكلي: يكون المصاب بهذه المتلازمة طويل 
القامة؛ أطرافه طويلة غير متناسبة مع باقي الجسم: ومن 
التشوهات الهيكلية الأخرى الحدب والقدم المسطحة. 

ب- العينان: انخلاع الجسم البلوري انخلاعاً تاماً أو جِزرئياً 
عتد 5١0‏ من المرضى؛ وانفصال الشبكية: والزرق؛ وحسر 
البصر. 

ج- الجهازالقلبي الوعائي: تسلخ الأبهر 100]ء01556 230111 
ونفخات قلبية 2010111101 ]1631 بسيب الاصاية الدسامية. 

د- الجهاز العصبي: خدر ونمل وضعف في الساقين. 

ه- الجلد: علامات تمدد الجلد 272115 (أ5]16]0: فق سري 
أو أربي. 

و- جهاز التنفقس: الشخير؛ وانقطاع النفس حين النوم. 

يورث المرض وراثة جسدية سائدة: وتبدي التحاليل 


المخبرية تطاول زمن النزف وشذدوذات مختلفة في وظيفة 
تكدس الصفيحات. 

العلاج: لا يوجد علاج شاف والمعالجة داعمة فقط. 

#- تكون العظم الناقص داءء!1:عم دغ دأدعمعع05]60: 

يورث وراثة جسدية سائدة؛ وهو مجموعة من الاضطرابات 
الجينية للنموذج 1[ من طلائع الكولاجين. تشمل الأعراض 
السريرية بقعاً جلدية وخللاً أو عيباً بمتطرس نقي العظام 
31 80726 ويتشكل بالننيجة عظم هش سهل الكسر. 

وتتظاهر الأعراض النزفية بنزوف ضمن القحف وكدمات 
تلقائية ورعاف ونفث دم؛ وتظهر الفحوص المخبرية شذوذا 


الشكل (") متلازمة مارفان 


في زمن النزف واضطراباً في وظيفة تكدس الصفيحات. 
ه-الورم الأصضر الكاذب المرن ددداء3)3آء 3دصه1لأصة:<00ناءوم: 
اضطراب نادر يورث وراثة جسدية متنحية: وهو تنكس 

النسيج المرن الموجود في الجلد وكل الشرايين: ولا زال الخلل 

الجيني غير واضح. 
لا تظهر الأعراض إلا في العقد الثاني أو الثالت من العمر 

حين تبدو نزوف في أي مكان من الأعضاء ولاسيما قي الجهاز 

المحدي المعوي والعين والكلينين والجلد على شكل كدمات 
وحبرات وفرفريات؛ ويحدث في بعض المرضى ميل إلى الخثار 

واحتشاء العضلة القلبية الحاد: وقد يتطاول زمن النزف. 
ثانياً- الاضطرابات المكتسبة في الجهاز الوعائي: 

-١‏ تتضمن اضطرابات الجملة الوعائية التي تصيب على 
نحو آولي التراكيب تحت البطانية 5ع1نا]عنم]5 51057200111121 
مايلي: 

الفرقرية الشيخوخية؛ ومنلازمه كوشينغ: وإعطاء جرعات 
عالية من الكوربيرون:؛ والبثع لإلاآنان5 (عوز القينامين ©). 

ينقص في كل هذه الحالات تركيب النسيج تحت البطاني 
الضام الداعم ممايؤدي إلى النزف وسهولة حدوث الكدمات 
كما في البروتينات الشاذة [اضطراب البارابروتين) والداء 
النشواني. أما الفرفريات الأرجية والفرفريات الناجمة عن 
الأخماج والفرفريات الدوائية فسببها التهاب الأوعية. يتصف 
النموذج الأساسي للفرفريات بوجود كدمات صغيرة أو حبرات 
ع13اع6)عم إما بشكل ثلقائي وإما يعد رض صغير وتسمى 
الفرقريات البسيطة «16م51121 1013م11ام. تتميز النزوف في 

الاضطرابات الخلقية بأنها شديدة وتنجم عن تمزق الجلد: 

فى حين تنجم النزوف في الاضطرابات المكتسبة عن نمزق 

الأوعية الدموية غير الجلد المصاب. 

أ- الفرفرية الشيخوخية 2]دام#دنام عاثلم»5: تشاهد عند 
الأشخاص المسنين وتبدو الكدمات على نحو تلقائي أو بسبب 
ضغط بسيط ولاسيما في مناطق الجسم التي تعرضت 
لضوء الشمس؛ وسيب هده الفرقرية تنكس ألياق الكولا جين 
الداعمة بسبب تقدم العمر وتعرضها للإشعاع السافع 1112ا2 
, وكدلك تنكس التسيج المرن والنسيج الشحمي 
تحت الجلد مما يؤدي إلى تشقق الأوعية الدموية الصغيرة 
وتشكل الكدمات: ويكون الجلد المصاب رقيقاً مع نقص المرونة 
وسهولة التمزق وصعوبة شفاء الجروح عقب الرضوض. 
وتشبه الفرقرية الشيخوخية مظهر الفرفريات المنحرضة 
بالستيروئيدات او فرفريات داء كوشينغ (الشكل 4). 

ب متلازمة كوشينغ: آلية حدوث الكدمات بمتلازمة 


الشكل (4) القرفرية الشيخوخية 


كوشينغ مشابهة لللية بالفرفريات الشيخوخية؛ وقد يكون 
لها علاقة بتغير النسيج الضام الداعم تجدران الأوعية 
الدموية آو لشذوذ السكاريدات المخاطية للنسيج الداعم. 

ج- المعالجة بالكورتيزون: يسيب العلاج بجرعات عالية 
من الكورتيزون كدمات شبيهة بالكدمات المشاهدة بمتلازمة 
كوشينغ. 

د-البثع (؟1نا50: مرض سببه عوز القيتامين '). الشيتامين 
0 ضروري لتركيب الكولا جين وبغيابه يصبح الكولا جين غير 
كاف أو شاذاً؛ ويحدث النزف بسيب نقص النسيج الداعم 
تحت بطانة الأوعية الدموية. 

الأعراض السريرية هي نزف لثوي مع نزوف حول جريبات 
الشعر غلى الدراغين والفضخذين وقد تشاهد الكدمات 
والنزوف داخل العضلات. يكون زمن النزف طبيعياً؛ والعلاج 
بإعطاء فيتامين © فموياً. 

-١‏ أمراض البارا بروتينات (البروتينات الشاذة): 

اليارا بروتينات هي غلوبولينات مناعية وحيدة التسيلة 
تنتج من نسيلة مغردة للخلايا البلازمية الشاذة. تحدث في 
عدة أمراض أو أورام خبيثة مثل الورم النقوي المتعدد عامأ] الا 
(1/11) 213ه1إعلاتموآمراض التكاثر اللمفي. 

تتضمن الأعراض المتغلقة بالارقاء الفرقريات والنزوق 
والخثارات. تسبب البارا بروتينات خللاً نوعياً في الصفيحات 
وتشكل مثيطات ضد عوامل التخثر وأعوازا بعوامل التخثر, 
وقد تننقص الصفيحات الدموية: ويؤدي غرط اللزوجة 
الناجم عن البروتين الشاذ إلى ركودة في الأوعية ونقص تروية 
وحماض تم إلى زيادة نفوذية الأوعية. 

تتضمن الأعراض النزفية بسيب العوامل السابقة الرعاف 
- الذي يشاهد بنسبة 25" قي المصابين بالبارا بروتينات - 
والحبرات والفرفريات والتزوف في أعضاء أخرى ولاسيما 
شيكية العين. 


1 / اننا 


الا 
||| 


007 السسلم 
11س - | 


الشكل (0) فرفرية هينوخ شونلاين 


- الداء النشواني: 

يحدث الداء النشواني إما بشكل أولي وإما بشكل ثانوي 
للبارابروتينات مثل الورم النقوي المتعدد الذي يترسب فيه 
الأميلوئيد المتشكل حول الأوعية وفي جدران الأوعية مما 
يؤدي إلى هشاشة الأوعية وحدوت الكدمات؛ وقد يحدث نزف 
ضمن الأحشاء أو تحدث الخثارات. 

4- الفرفرية الأرجية نامعتام عزعععلاة: 

هى مجموعة من الاضطرابات التي تتميز بالحبرات 
والفرفريات ترافقها أعراض عامة أخرى:؛ وتعد الفرفرية 
التأقية وفرفرية هينوخ شونلاين من مظاهرها (الشكل 0). 

يحدث المرض بعد السنتين من العمر ويعتقد أنها مناعية 
بطبيعتها؛ وقد يكون سببها أضدادا موجهة على نحو نوعي 
ضد البطانة الوعائية؛ لكن الأدلة على ذلك ضثئيلة : عدا أنه 
قد لوحظ حدوث خمج سابق عند 5٠‏ من المصابين. 

تبدأ الأعراض السريرية بدءاً فجائياًء وهي مختلفة مثل 
الطفح والدعث والصداع والحمى والاضطراب المعدي المعوي 
والألم المفصلي. تبدأ الإصابة الجلدية على شكل شرى يصبح 
بعدها نزفياً وقد تلتحم الإصابات المفردة لتشكل لويحات 
كبيرة وقد تشاهد حبرات؛ والمرض محدد لذاته.الفحوص 
المخبرية سلبية ماعدا اختبار العاصية إد5ع) ]ع0ا010:نا0: الذي 
قد يكون إيجابياً. 

68 الأخماج: 

قد تحدث فرفريات بسبب الأخماج بأنواع مختلفة من 
العضويات الممرضة:؛ منها المكورات السحائية وغيرها من 
الجراثيم والفيروسات. 


تترافق الفرفريات التالية للأخماج ونقص الصفيحات 
الدموية؛ وحين يكون تعداد الصفيحات طبيعيا يكون سبب 
الفرفريات التهاب الأوعية الدموية 1]15|لا7356 وتخريها 
(الشكل .)١‏ 

3 الأدوية: 

من المعروف عن بعض الأدوية إحداثها التهاب أوعية مع 
ظهور كدمات بغياب نقص الصفيحات؛ ومن هذه الأدوية 
الأسبرين والكينين والوارفرين. 

وهنا كآليات مناعية مختلفة ناجمة عن الآلية الإمراضية 
مشابهة للفرفريات الخمجية. 

- الفرفرية البسيطة <16م 51:2 "انام ؟نام: 

حالة سليمة معروفة بالفرفرية البسيطة أو متلازمة 
سهولة التكدم 5(/7010236 5128أنارط -لاود تحدث في النساء 
الشابات؛ تظهر كدمات تلقائية صغيرة على الجلد في 
الفخذين أو الدراع العلوي تدعى أحياناً حبرات 


1 


الشكل (1) الفرفريات التالية للأخماج 


الشيطان د5عاع10م 5*[الاع0. 

الفحوص المخبريه سلبية في بعض المرضى ؛ في حين يكون 
اختبارتكدس الصفيحات شاذا في بعضهم. سبب هذه الحالة 
غير معروف ويعتقد أن لدى بعضهم اضطراباً خفيفاً في 
وظيفة الصفيحات أو تحسسا دوائياً لا يمكن كشفه بالطرق 
المخبرية المتوافرة حاليأ؛ ويظهر في نحو :/40-7١‏ من 
الأشخاص صفيحات كبيرة الحجم في اللطاخة الدموية. 

6- الفرفرية (الميكانيكية) 2 :تنام :نام [23ءتصقطءء12: 

قد يكون سبب النزف الحبري في الجلد زيادة الضغط 


١و‎ 


على لمعة الشعيرات بعد تمارين مجهدة أو سعال شديد أو 
نوبات صرعية. 

5- الفرفرية الصنعية دتنام عنام 0ع12ا01ها '17لدهك21):ة: 

قد تكون الكدمات الصنعية محدثة ذاتيا أو ناجمة عن 
الإدمان: ويصعب تمييزها من الكدمات المرضية الحقيقية. 
وهناك سبب آخر محرض للفرفريات والنزوف هو استهلاك 
مضادات التخثر مثل الهيبارين والكومارين استهلاكاً مفرطاً 
لا ضرورياً. 


الاضطرابات النازفة صفيحية المنشأ 


أولاً- قلة الصفيحات: 

تتميز النزوف الناجمة من قلة الصفيحات أو اعتلالها 
بأنها نزوف تلقائية جلدية على شكل حبرات (نمشات) أو 
فرفريات وكدمات مع نزوف في الأغشية المخاطية ولاسيما 
اللثوية؛ كما تنرافق وتطاول النرف يعد الرضوضص. 

أهم أسباب قلة الصفيحات: 

لنقص الصفيحات أسباب عديدة تبدو في الجدول رقم .)١(‏ 

-١‏ نقص إنتاج الصفيحات: 

وهو أكثرالأسباب شيوعاً وقد يكون جزءاً من قصورا لنقي 
الشاملء أما تثبيط النواءات الانتقائي فينجم إما بسبب 
سمية دوائية وإما بسبب خمج فيروسيء وفي حالات نادرة قد 
يكون ولادي المنشأ بسبب طفرة تحدث على مستقبلات 
الترمبوييوتين (مولد الصفيحات) 0-1481 والذي يترافق 
أيضاً وتشوهات جسمية؛ ويشخص نقص الصفيحات بالقصة 
السريرية وتعداد الدم الكامل واللطاخة الدموية ودراسة نمي 
العظام. 

؟- زيادة تخريب الصفيحات واستهلاكها: 

-١‏ قلة الصفيحات المناعية المجهولة السبب. 

؟- قلة الصفيحات المناعية المحرضة بالأدوية. 

"- الفرفرية الخثارية بقلة الصفيحات 1717. 

4- فرط نشاط الطحال وزيادة الطور الطحالي. 

ه- التخثر المنتشر داخل الأوعية 1(10. 

١'-قلة‏ الصفيحات المناعية مجهوئة السبب 2]12م1010 
انام تنام عتسعم0]:(ع0ظز0طط) 15111112ا؟ 

يمكن تقسيم قلة الصفيحات المناعية إلى شكل مزمن 
وشكل حاد. 

أ- قلة الصفيحات المناعية المزمنة 1112 عتدمعك: 

هي اضطراب شائع نسبياً ولاسيما عند النساء في عمر 
ال 60-1١6‏ سنة وهى أكثر أسباب قله الصفيحات المعزولة من 
دون فقردم أو نقص كريات بيض شيوعاً. وهي عادة أولية 
مجهولة السبب ولكنها قد تشاهد بالترافق وبعض الأمراض 
مثل الذئبة الحمامية الجهازيه 51.15 والخمج بقفيروس نقص 
المناعة المكتسب (/1111) وغيرها (الجدول رقم١).‏ 

الآلية الإمراضية: يؤدي ارتباط الصفيحات بأضداد ذاتية 
من نوع 150 إلى إزالتها على نحو مبكر من الدوران من قبل 
البالعات في الجهاز الشبكي البطاني ولاسيما الطحال. 


زاهرة فهد 


إن مدة حياة الصفيحات الطبيعية نحو " أيام؛ تنقص 
في حالات ال 118 إلى عدة ساعات. وتزداد كتلة النواءات 
ومعدل إتناج الصفيحات على تحو منواز إلى نحو خمسة 
أمثال الحد الطبيعي. 
-١‏ نقص إنتاج الصفيحات: 
أ- تثبيط النواءات الانتقائي: 
© خلل وراثي نادر. 
© دوائي وفيروسي وتعرض للكيميائيات. 
ب- جزء من قصور النقي الشامل: 
#الأدوية السامة للخلايا. 
© المعالجة الشعاعية. 
© فاقة الدم اللاتنسجية. 
© الابيضاضات. 
© خلل تنسج النقي. 
© تليف النقي. 
© ارتشاح النقي بالأورام الخبيثة. 
© الورم النقوي العديد. 
© الخمج بفيروس نقص المناعة المكتسب. 
"- زيادة استهلاك الصفيحات: 
أ- مناعي: 
© مناعة ذاتية (مجهولة السبب). 
© مرافق للذئبة الحمامية:؛ والابيضاض اللمفاوي 
المزمن واللمفومات. 
»أخماج: ملارياء وشيروس نقص المناعة المكتسب /21111 
وفيروسات أخرى. 1 
© محدث بالأدوية: هيبارين؛ والمسكنات. ومضادات 
الالتهاب: والصادات. 
© يعد نمل الدم. 
© نقص الصفيحات بالتمنيع الوالدي الجنيني. 
ب التخثر المنتثر داخل الأوعية 12[10. 
جه 117 فرفرية قلة الصفيحات الخثارية. 
د- توزيع الصفيحات توزيعاً غير طبيعي: ضخامات 
الطحال. 
ه- الضياع بالتمديد: نقل الدم الكتلي المحفوظ. 


المظاهر السريرية: غالبا ما يكون بدء الأعراض خضياً 
وتدريجيا؛ إذ تظهر نزوف نمشية (حبرات) وكذلك سهولة 
التكدم: وقد تظهر عند النساء نزوف طمثية. أما النزوف 
من المخاطيات مثل الرعاف ونزوف اللثة فتحدث غالبا في 
الحالات الشديدة من قلة الصفيحات وهي لحسن الحظ 
نادرة. 

يميل السير السريري لقلة الصفيحات المزمنة إلى النكس 
والهجوع التلقائي تذلك من الصعب التنيؤ بسيره. وهناك 
عدد من الحالات اللاعرضية التي تكشف منواليا بالتحاليل 
الدموية. لا يجس الطحال ما لم ترافق قلة الصفيحات 
أمراض تسبب ضخامة الطحال. 

التشخيص: 

-)١(‏ يراوح عدد الصفيحات بين 00-٠١‏ ١٠'/لء‏ ويكون 
الخضاب وتعداد الكريات البيض طبيعياً إلا في حالات عوز 
الحديد الناجم عن الضياع الدموي والنزوف. 

(؟) تظهر اللطاخة المحيطية نقصاً في عدد الصفيحات 
وغالباً ما تكون الصفيحات الموجودة كبيرة الحجم. 

(6)- بزل النضي طبيعي أو يبدي زيادة في عدد النواءات. 

(4)- تظهر بعض التحاليل التوعية الحساسة وجود 
أضداد ضد الغليكوبروتين (05 116 - 1113) أو 0816 على سطح 
الصفيحات أو في المصل عند معظم المرضى. 

العلاج:لما كانت هذه الحالات مزمنة فإن هدف العلاج 
الحفاظ على مستوى يكون فيه عدد الصفيحات أعلى من 
المستوى الذي يؤدي إلى نزوف وكدمات تلقائية بأقل 
التداخلات العلاجية الممكنة. وعلى نحو عام فإن تعداد 
الصفيحات إن كان أكثر من 50٠‏ « ١٠*/ل‏ لا يحتاج إلى علاج: 

-)١(‏ الستيرويئدات القشرية: يستجيب نحو 780-10 من 
المرضى للجرعات العالية من الكورتيزون. والجرعة البدئية 
عند البالغين ١ملغ/كغ‏ يومياً. وتخفض تدريجياً بعد ؟-5 
أسابيع. أما عند المرضى ذوي الاستجابة الضعيفة فتنقص 
الجرعة ببطء أكثر, وفي هذه الحالات يمكن أن يفكر 
باستئصال الطحال أو إعطاء مثبطات المناعة. 

(؟)- استئصال الطحال: ينصح باستتصال الطحال حين 
استمرار نقص الصفيحات يمستوى أقل من ٠١٠'/ل‏ مدة 
تنجاوزثلاثة أشهر من العلاج بالسنيرويئدات: أو في المرصى 
الذين يحتاجون إلى جرعات عالية جدا من الستيرويئدات 
للحفاظ على الصفيحات بمستوى أعلى من ٠17أ/ل.‏ 
ويؤدي استنصال الطحال إلى نتائج جيدة في معظم 
الحالات. 


١7: 


(6) العلاج بالجرعات العالية الوريدية من الغلويولينات 
المناعية تؤدي إلى ارتفاع تعداد الصفيحات يسرعة عند معظم 
المرضى؛ وينصح بالجرعة 1٠١‏ ملغ/كغ يومياً مدة ه أيام. 
ويفيد خاصة المرضى الذين يعانون نزوفاً مهددة للحياة أو 
المرضى المعندين على الستيرويئدات أو في أثناء الحمل أو 
قبل الجراحة. 

(4) الأدوية المثبطة للمناعة: مثل ازاتيويرين - 
القفنكريستنين 120715]106/ السيكلوفوسغاميد أو 
السيكلوسبورين وحده أو بالمشاركة ولاسيما في المرضى الذين 
لم يستجيبوا للستيرويئدات واستتصال الطحال. 

(5)- بعض الأدوية الأخرى التي قد تؤدي إلى هجوع الآفة 
مثل الدانازول 0303201 ( مركب إندروجيني) أو مضادات ال 
ناآنامة. 

(1)- تقل الصفيحات: يفيد نقل الصفيحات في حالات 
النزوف المهددة للحياة وتستمر هذه الفائدة عدة ساعات 
فقط. 

ب- قلة الصفيحات المناعية الحادة 1112 1نا©36: 

قلة الصفيحات الحادة أكثر شيوعاً عند الأطفال. وتتلو 
في نحو ه/7/ من الحالات التلقيح أو الخمج مثل الحماق 
وداء وحيدات النوى. وتعزى معظم الحالات إلى وجود معقد 
مناعي غير نوعي. من الشائع حدوث هجوع عفوي بيد أن 
الآفة تتحول في /١5-٠١‏ من الحالات من الشكل الحاد إلى 
الشكل المزمن (الاستمرار أكثر من ١‏ أشهر). 

يعتمد التشخيص على استبعاد الحالات الأخرى. 

العلاج: إذا كانت الصفيحات أكثر من 0٠7١٠'/ل‏ لا حاجة 
إلى العلاج ما لم يكن هناك نزوف شديدة. أما إذا كانت 
الصفيحات أقل من 0٠*١٠5/ل‏ فيستطب العلاج 
بالسنيروئيدات وحدها مع البروتينات المناعية الوريدية ولا 
سيما إذا كان هناك نزوف مهمة. 

قلة الصفيحات المرافقة للأخماج: تترافق قله الصفيحات 
وعددا من الأخماج القيروسية وداء وحيدات النوى؛ وآلية 
قلة الصفيحات هنا مناعية. 

قله الصفيحات التالية لنقل الدم 002 أكنا4]عصة”) -]05م: 
تحدث بعد نحو ٠١‏ أيام من نمل الدم؛ وتعزى إلى تشكل أضداد 
عند الآخذ ضد المستضد الإنساني للصفيحات المنقولة 
(1108-13) (وهي عادة غائية على سطح صفيحات الآخذ) ما 
يؤدي إلى تخريب الصفيحات المنقولة؛ أما آلية تخرب 
صفيحات الآخذن فغير معروقة. 

العلاج بإعطاء الغلويولنيات المناعية الوريدية أو فصل 


البلازما أ والستيروئيدات. 

"- قلة الصفيحات المناعية المحرضة بالأدوية: 

تبين أن آليه قلة الصفيحات المحرضة بالأدوية هي آلية 
مناعية. 

ومن الأدوية الشائعة التي تسبب ذلك: الكينين والكينيدين 
والهيبارين. 

مخبرياً: تكون الصفيحات أقل من /*٠١0<٠١‏ ل أما بزل 
نقي العظام فيكون ضمن الحدود الطبيعية أو يبدي زيادة 
في عدد النواءات. وقد تكتشف الأضداد في مصل المريض 
في بعض الحالات. 

العلاج الفوري هو إيقاف كل الأدوية المشتبهة؛ ويجب نقل 
الصفيحات إلى المرضى المصابين بنزوف خطيرة. 

“- الغرفرية الخثارية بقلة الصفيحات غنأوطصروعط) 
(1"11) 2"تنامعنام عتصعم1:0120(:0ط)» والمتلازمة الانحلالية 
اليوريميائية: 

للفرفرية الخثارية بقلة الصفيحات شكل عائلي وشكل 
مكتسب. يوجد فيه تقص في إنزيم (0350256) 
©0635 الذي يحطم القسم العالي الوزن الجزيئي 
من عامل فون ويلبراند المتكوثر. 

يكون في الأشكال العائلية منها خلل جينيء أما في 
الأشكال المكتسبة فتنشأ الإصابة من تشكل أضداد مثبطة 
ناجمة عن الأخماج. يؤدي عامل فون ويلبراند المتكوثر العالي 
الوزنالجزيئي في البلازما إلى نتجمع 28816820108 
الصفيحات في الأوعية الدقيقة. أما في المتلازمة الانحلالية 
اليوريميائية والني نشبه الفرقرية الخثارية بمله الصفيحات 
قفإن مستوى ال 60350356 يكون طبيعيا. 

ينميز ال 1117 بوجود حمى ونقص صفيحات شديد مع 
أعراض فقر دم انحلالي باعتلال الأوعية الدقيقة. تعتمد 
المعالجة على فصل البلازما لإزاله عامل فون ويلبراند المتكوثر 
العالىالوزنالجزئى والأضداد من الدورانالدموي 
باستخدام يلازما مجمدة طازجه ('*1) أو مستحضرات 
قريّه. وفي الحالات المعندة تفيد المعالجة بالجرعات العالية 
من الستيرويئدات القشرية ومشبطات المناعة؛ مثلاً 
الازاتيوبرين أو السيكلوفوسفاميد . إن إنذار 117 سيئئ وقد 
تصل الوفيات إلى 4٠‏ من الحالات إذا لم تعالج: والنكس 
عادة شائع. 

4- فرط نشاط الطحال وزيادة الطور الطحالي: 

السبب الرئيسي المسؤول عن قلة الصفيحات في حالات 
الضخامات الطحالية هو زيادة حجم الدم المحتجز في 


الشكل )١(‏ في الأيمن توزع الصفيحات عند مرضى ضخامات 
الطحالء في اليسار توزع الصفيحات في الدوران والطحال عند 
الأشخاص الطبيعيين. 


الطحال؛إذ قد يحتجز في الطحال 4١‏ من الصفيحات في 
حين لا تتجاوز نسبة الصفيحات في الطحال في الحالات 
الطبيعية الثلث (الشكل .)١‏ إن فترة حياة الصفيحات عادة 
طبيعية: وإن النزوف نادرة في حالات قلة الصفيحات المرافقة 
للضخامات الطحالية. 

متلازمة نقل الدم الكتلي: يهبط تعداد الصفيحات سريعاً 
في الدم المخزن أكثر من 74 ساعه. يحدث لدى المرضى الذين 
نقل لهم دم محفوظ كتلي (أكثر من ٠١‏ وحدات في ال 74 
ساعة) اضطراب في التخثر وقلة الصفيحات. ويجب أن 
يصحح هذا بنقل الصفيحات والبلازما الطازجة المجمدة 1172. 

5- التخثر المنتثر داخل الأوعية: 

هو مضاعفة أو طور متوسط لعديد من الأمراض وقد 
يكون مرضاً مستقلاً. من الأمثلة على الأمراض التي تسبب 
هذه الحالة الرضوض.ء وانفكاك المشيمة الباكر والأورام 
الخبيثة المتقدمة:؛ والابيضاضات ومتلازمة انحباس الجنين ؛ 
إذ يقوم الترمبوبلاستين في هذه الحالات السريرية بتفعيل 
جملة التخثر. يمكن للأخماج ولاسيما بالجراثيم السلبية 
الغرام أن تؤدي إلى 1710 بإنتاجها ذيفانات داخلية. أما عضة 
الأفعى فتَؤدي إلى دخول مواد تطلق التختثر بتفعيل مباشر 
للفبيرينوجين وتنحويله إلى فيبرين. 

ثانيا- اعتلال الصفيحات: 

يشك باعلال وظيفة الصفيحات عند المرضى المصابين 
بنزوف في الجلد والمخاطيات ولديهم تطاول في زمن النزف 
مع تعداد صفيحات طبيعي. وهذه الا عتلالات قد تكون وراثية 
أو مكتسبة. 

-١‏ الاضطرابات الوراثية: 

قد تؤدي بعض الاضطرابات الوراثية إلى خلل فى أي 
مرحلة من أطوار تفاعل الصفيحات المؤدية إلى تشكيل خثرة 
الصفيحات الإرقائية: 


أ- وهن الصفيحات أو داء غلانزمان 2أصعطاكةطسرمعط): 
015325 71321212225) هو مرض ينتقل بالوراثة الجسمية 
المقهورة ويؤدي إلى خلل في تجمع الصفيحات الأولي بسبب 
نقص الغليكويروتين 2110 2111 على سطح الصفيحات. 

يتظاهر في الوليد والرضيع. وتبدي الصفيحات فشلاً 
في تجمعها في الزجاج 0]إالا 2ل 

ب- متلازمة برناردسولييه: تكون الصفيحات في هذا 
المرض كبيرة الحجم ويكون هناك عوز في الفليكوبروتين 
05 ,؛ وخلل في الارتباط بعامل فون ويلبرائد وخلل في 
الالتصاق بالنسيج تحت البطاني للأوعية. ولا تتجمع 
الصفيحات بوجود الريستوسيتين 10]ع715]00 وترافقها عادة 
درجات متفاوتة من نقص الصفيحات. 

ج- داء الصفيحات الرمادية: تكون الصفيحات أكبر من 
الحجم الطبيعي؛ مع عوز مرئي في الحبيبات ونقص في 
برونيناتها. 

"- الاضطرابات المكتسية: 

أ- الأدوية المضادة للصفيحات: 

-)١(‏ الأسبرين هو أكثر شيوعا ويسبب خللاً في وظيفة 
الصفيحات إذ يؤدي إلى تطاول زمن النزفء ومع أن الإصابة 
لا تغون واضحة فإن الخلل قد يسهم في إحداث نزوف 
هضمية. يؤدي الأسبرين إلى تثبط إنزيم ع25معع /إ1001علا0 
مع تأذ في تصنيع الترومبوكسان 2 (42 عمة:60مرمعط) . إن 
إعطاء جرعة وحيدة من الأسبرين يؤدي إلى خلل في وظيفة 
الصفيحات يستمر لا-١٠‏ أيام. 

(2) ال ©3103:001م01 يثبط تجمع الصفيحات بإحداث 
حصار على التقاط الادينوزين وهو يستعمل عادة مع 
مضادات التخثر الفموية. 

(؟)-اع10085م10»© يثبط ارتبياط ال41(8 بمستقبلاته على 
الصفيحات الخثرية ويستعمل للوقاية من الحوادث الخثرية. 
مثال: بعد الجراحة على الأوعية الإكليلية أو بعد تركيب 
الشبكات الإكليلية؛ وعند المرضى الذين لديهم تصلب وعائي. 

(؟) ال ع10)هطكناي وال طمستراءطة وال مططلاهع) 
مثبطات لمستقبلات الفليكوبروتين 2110 2111 وقد تستخدم 
في المرضى الذين خضعوا لمداخلات إكليلية عبر الجلد أو 
الذين يعانون خناق صدر غير مستقر. 

ب- فرط البروتينات: يترافق فرط البروتينات والورم 
النقوي العديد أوداء والدنسزوم وقد يؤدي إلى اضطراب في 
التصاق الصفيحات وتجمعها وتفاعل الإطلاق. 


ج- متلازمة فرط تكاثر النقي وخلل تنسج النقي: تعاني 
الصفيحات في فرط الصفيحات الأساسي وبعض أدواء تكاثر 
النقي ع235ع015 70111672)106م10ع/ا: وخلل تنسج النقي 
423 والبيلة الاشندادية الليليهة؛ من شذدوذات 
داخلية في الوظيفة. 

د- اليوريمية: يترافق ارتفاع اليوريا الدموية وعددا من 
اضطرابات وظيفة الصفيحات: وكذلك قد تسبب بعض 
المستحضرات مثل الهيبارين والدكستران والكحول وال 
متطم هقرع 12010 خللاً في وظيفة الصفيحات. 

تشخيص اضطرايات الصفيحات: 

في حالات الشك بوجود اضطراب صفيحات يجب أن يجرى 
تعداد الصفيحات وفحص لطاخة دم محيطي إجراءا أوليا. 

وإجراء بزل النمي ضروري حين وجود نقص الصفيحات 
لمعرفة وجود نقص في إنتاج النواءات أو وجود آفات أخرى 
(جدول رقم .)١‏ 

حين نقص الصفيحات - وغياب قصه تناول أدوية مع عدد 
نواءات طبيعي في النقي وعدم وجود شذوذات أخرى في النقي 
ويغياب ضخامة الطحال - فالتششخيص المعتاد هو11]2. 
ويجرى اختبار أضداد الصفيحات لتأكيد التشخيص؛ ولكن 
مثل هذه الاختبارات لا تتوافر إلا في مراكز محدودة ذات 
اختصاص عال. 

وإجراء مسح لاختبارات ال 210 قد يكون مفيدا لأنها أيضاً 
اختبارات لأمراض خفية مثل الذثبة الحمامية الجهازية 
5ا 105 5نامنا! عتدرعادلاء والخمج بال /1111. 

إذا كان تعدادا الصفيحات واللطاخة طبيعيين فإن تطاول 
زمن النزف يشير إلى خلل في وظيفة الصفيحات. 

نقل الصفيحات: 

يستطب نقل ركازة الصفيحات في الحالات التالية: 

-١‏ نقص الصفيحات أو اعتلال وظيفة الصفيحات حين 
وجود نزوف أو قبل الإجراءات الجراحية حين لا تتوافر بدائل 
علاجية مثل الستيروئيدات القشرية أو الجرعات العالية من 
البروتينات المناعية الوريدية. يجب أن يكون عدد الصفيحات 
أكثر من ٠٠<١٠'/ل‏ قبل أي إجراء مثل الخزعة الكبدية أو 
بزل القطن. 

"- نقل الصفيحات الوقائي حين تكون الصفيحات أقل 
من ه» ١٠'/ل‏ وذلك عند وجود خمج أو ميل إلى النزف أو 
اعتلال تخثر حيث يجب أن يحافظ على الصفيحات بحد 
أعلى من «7١‏ ١٠أ/ل.‏ 


الانحلال باعتلال الأوعية الدقيقة 


يتميزالانحلالباعتلالالأوعيةالدقيقة 
/2117م11102128510 بيانحلال دم ونقص عدد الصفيحات وقصور 
كلوي من دون وجود مرض مسديطن. وقد يحدث هذا المركب 
في ظروف متعددة مثل آفات النسج الضامة المناعية الذاتية 
والأخماج والخباثات المنتقلة وزرع نقي العظم؛ وحين التعرض 
لطيف واسع من الأدوية. 

ينجم نقص الصفيحات هنا عن ارتفاع نسبة استهلاكهاء 
في حين ينجم التشظي الذي يحدث في كريات الدم الحمر 
وانحلالها عن أذية آلية (ميكانيكية) بالتراكب مع الخثار 
الوعائي الدقيق. 

تعد فرفرية قلة الصفيحات الخثارية والمتلازمة 
الانحلالية اليوريميائية المرتبطة يذيفان الشيغا (يعد 
الإسهال) المرضين الأكثر شهرة في هذه الفئة ويليهما الخثار 
داخل الأوعية المنتثر. 

أولاً- فرفرية قلة الصفيحات الخشارية غذاوطدره2ط) 
(1"11) معنامكنام عتصعمم)نزع0ط سوعط : 

اتضح في السنوات الأخيرة أن للتنظيم المعيب لفعالية 
عامل مون وبلبراند (711/5) 126106 300ط1116/لا 700 شأناً في 
العديد من المصابين بفرفرية نقص الصفيحات الختارية 
التقليديين؛ في حين وجد التنظيم المعيب لتفعيل المتممة 
في أغلب المصابين بالمتلازمة الانحلالية اليوريميائيه غير 
التقليدية» وقد أدت هذه التطورات العلمية إلى إعادة تصنيف 
اعتلالات الصفيحات الدقيقة معدمدة على العيوب الجزيئية 
المستبطنة وعلى مرافقتها للحالات المرضية المختلفة. 

أمكن نمييز نوعين من فرفرية قلة الصفيحات الخثارية: 
الفرفرية الوراثية والفرفرية المكنسبة. ويرى النوع المكتسب 
في 94 من الحالات عند اليافعين والبالغين. 

التشريح المرضي: 

أهم التفيرات التشريحية المرضية المصادفة هي: 

الخثار الهياليني واسع الانتشار في الشرينات النهائية 
والشعريات يرافقه طيف واسع من الارتشاح بالأرومات 
الليفيه والبطانيات: وقد يظهر توسع وعاني قبيل انسدادي. 
توجد الخثرات على نحو واسع في القلب والمعثكلة والطحال 
والكلية والكظر والدماغ (ولا سيما القشر الدماغي) وتتألف 
على نحو أساسي من الصفيحات وعامل هون ويلبراند: وتكون 


الخثرات الدقيقة الكبيبية بقعية. ومن غير الشائع حدوث 


أحمد علي باشا 


تنخر قشري في الكلية في سياق فرفرية نقص الصفيحات 


الخثارية. 
الفيزيولوجيا المرضية: 


من المعروف أن عامل مون ويلبراند - وهو غليكويروتين 
1019 يفرز من خلايا اليطانة الوعائية بأشكال 
مكثورية (بلمرية) 1026112/إ001 - يعزز التصاق الصفيحات 
ويكدسها في مواقع الأذيات الوعائية. 

وقد أظهرت الدراسات وجود عوزفي العامل 41281/1513 
عند المصابين بغفرفرية قلة الصفيحات الخثارية ؛ وعزي هذا 
النمص إلى طفرة في الجين المسؤول عن هذا العامل والموجود 
على الصبغي 5. 

يجب تجنب معاملة الحالات التى لا يوجد فيها عوزز فى 
73 كنفرفرية قلة الصفيحات الخثارية؛ لأنها قد 
تنجم عن آليات إمراضية تحتاج إلى مقاربات علاجية 
الوقوع: 

قدر حدوث فرفرية قله الصفيحات الخثارية ب 17-/ا حالات 
لكل مليون شخص في السنة الواحدة؛ وتختلف نسبة الوقوع 
بحسب العرق والجنس ووجود فيروس نقص ا مناعة المكتسب 
(الإيدز) وعوامل أخرى غير معروفة حنى الوقت الحالي؛ وتقع 
ذروة حدوث المرض بين سن الثلاثين إلى الخمسين سنة. ونقدر 
نسبة إصابة النساء إلى الرجال من مثلين إلى ثلاثه أمثال. 

الأعراض والعلامات: 

تظهر فرفرية قلة الصفيحات الخثارية في أشخاص 
صحيحين سابقاً مع ظهور أعراض مبهمة ولا نوعية تشمل 
التعب والدواروالصداع؛ قبل التحول الى أعراض وتظاهرات 
عصبية أكثر وضوحا مثل الرنح والأعراض البصرية والغشي 
والنخليط الذهني والخزل 5ز3:25م والمذل 3:65]16513م والرته 
والحيسة ونوب الا ختلاج والذهول والغيبوية. 

تحدث الحمى في خمسين بالمئة من الحالات وتكون 
الفرفريات موجودة لكن النزف الداخلي أو الخارجي نادر 
الحدوث. قد تتظاهر فرفرية قله الصفيحات الخثارية بألم 
بطني أو أعراض معدية معوية غالبا بسبب نقص التروية 
الحشوية أو التهاب المعثكلة. 

قد يتظاهر مرض فرفرية قلة الصفيحات الخثارية بألم 
صدري أو اضطراب نظم, وقد يظهر خلل وظيفي رئوي قلبي 


سريرياً ولكن هذا غير شائع أبدا إلا في المراحل قرب النهائية. 
ونادراً ما يحدث الموت المفاجن نتيجة النخر القلبي الواسع: 
وحين وجود فرط حمل السوائل وارتفاع الضغط الشرياني 
والقصور الكلوي المتقدم يميل النشخيص إلى وجود المتلازمة 
الانحلالية اليوردميائية. 

السير السريري: 

تؤدي فرفرية قلة الصفيحات الخثارية الحادة غير المعالجة 
إلى الوفاة في جميع الحالات تقريباً بمدة عشرة أيام إلى 
أريعة عشر يوماء يحدث النكس في ثلاثين الى ستين بالمئة 
من الحالات بعد علاج المرحلة الحادة الأولى مع نسب وفيات 
أكثر ارتفاعا. يتظاهر النكس بأعراض بؤرية عصبية مثل 
الدوار والشلل النصفي واللوثة الكلامية والحبسة ويترافق 
ذلك وهبوط مقدار الصفيحات من دون انحلال واضح في 
الدم؛ وريما زادت هذه المشاكل العصبيه في صعوية وضع 
التشخيص حينما لا يرافقها نقص الصفيحات أو انحلال 
الدم باعتلال الأوعية الدقيقة. يختلف سير اللأعراض على 
نحو واسع من السير السريع خلال أيام إلى الامتداد على 
أسابيع وريما أشهر. 

الموجودات المخبرية: 

ينخفض عدد الصفيحات وقد يصل إلى أقل من عشرين 
ألفا في المكرو ليترفي معظم المرضى في الظهور الأول؛ ويكون 
تعداد الشبكيات مرتفعاً وقد تزيد الكريات البيض المعتدلة 
زيادة خفيفة مع قليل من الأشكال الفتية. وترى كريات حمر 
منواة وأخرى مجزأة وتنقط الكريات البيض الأسسة. ولا 
تحدث تبدلات مهمة في نقي العظم. 

تكون ننائج اختبارات النخثر طبيعية ويرتفع مستوى كل 
من نازعة هدروجين اللاكنات 1.1011 والبيلرويين غير المقترن» 
وتنخفض مسنويات الهابتوغلوبين وتظهر بيلة الخضاب 
والبلروبين والبرونين. 

تبقى البولة الدموية والكرياتينين في معظم الحالات 
طبيعيتين أو مرتفعتين ارتفاعا معتدلاً؛ ووظائف الكبد 
طبيعية ونادرا ما يتأثر تحليل السائل الدماغي الشوكي. 

ولا تظهر شدوذات في الدماغ على التصوير المقطمعي 
المحوسب. 

قياس عامل 13 414111715: 

تكون فعاليه 13 410451115 روهو إنزيم بروتياز يقوم 
بتفكيك ملتيميرات عامل شون ويلبراند) أقل من ٠١‏ حتى 
5 من القيمة الطبيعية عند المرضى في الطور الحاد من 
فرفرية قلة الصفيحات الخثارية؛ وتظل مستويات 8240/75 


١و4‎ 


3 منخفضة إلى أقل من 2٠١‏ من القيمة الطبيعية في 
العديد من الحالات الناكسة. وقد يظهر التحليل نتائج 
ايجابية كاذبة في ه-١١/‏ من الحالات. 

مستويات مستضد وملتيميرات 2111]111:5: عامل هون 
ويلبرائد: تسننزف الللنيميرات الكبيرة فى معظم مرضى 
فرفرية قلة الصفيحات الخثارية:؛ وتكشف الملتيميرات 
العملاقة 15ع112][آدام '1/لا/ عع:11]53-13 خلال المرحلة الباكرة 
من التعافي أو في أثناء النكس. ويبقى مستوى فعالية 
3 804015 منخفضا. وكذلك انخفاض عامل مون 
ويلبراند الرابط للصفيحات. 

التشخيص التفريمي: 

ثلاثية قلة الصفيحات واعتلال الأوعية الدقيقة 
والاضطرابات العصبية العابرة إضافة إلى الحمى والشدوذات 
الكلوية موجودات شائعة ليس فقط في فرفرية قلة 
الصفيحات الخثارية؛ ولكن في بعض حالات الذئبة 
الحمامية الجهازية أو بعض الأمراض الأخرى. 

ويستبعد تشخيص فرفرية قلة الصفيحات الخثارية إذا 
حدث لدى المريض قصور كلوي واضح أو إذا وجد لديه 
اضطراب مستبطن كالخثار داخل الوعائي المنتثر أو أمراض 
النسيج الضام المناعية الذاتية أو الحمل أو الخباثات أو زرع 
نقي العظم أو خمج بالمكورات الرئوية أو بغيرها أو استعمال 
بعض الأدوية أو العناصر الكيميائية كالميتومايسين © 
والجمستابين ومتبطات الكالسينورين والكينين والكوكايين. 

هناك بعض الأشكال من فرقفرية قلة الصفيحات الخثارية 
تحت السريرية أو غير النموذجية؛ لذلك لا يتعارض غياب 
نقص الصفيحات أو الانحلال مع تشخيص فرفرية قلة 
الصفيحات الخثارية. والتشخيص الدقيق صعب في الحالات 
المعقدة وغيرالنموذجية من دون إجراء تحليل 81041115 
3 وملتيميرات عامل فقون وبلبراند 121015 01220هع1/111ا م7 
11105 

يَرَجَح ظهور أعراض معينة مثل الآلم البطني والإسهال 
المدمى تشخيص المتلازمة الانحلالية اليوريميائية المرتبطة 
يذيفان الشيفا. 

قد يكون الانحلال ونقص الصفيحات ناجمين عما قبل 
الإرجاج الحملي أو عن متلازمة 1181.15 أو غيرها. 

من الشائع ترافق الذثبة أو أحد أمراض المناعة الذاتية 
الأخرى وفرفرية قلة الصفيحات الخثارية:» وقد بينخفض 
مستوى فعالية 13 8241/115 انخفاضاً خفيفا في المصابين 
بالذئبة الحمامية الجهازية أو الاضطرابات الأخرى المشابهة. 


قد يتظاهر المرضى المصابون بداء تنشئي بانحلال الدم 
ونقص تعداد الصفيحات نتيجة صمات الخلايا الورمية أو 
بسبب الأدوية الكيميائية أوبآليات أخرى مجهولة. ولا تترافق 
مثل هذه الحالات وعوزشديد في 13 41081115 أو بالتثبيط 
الإنزيمي. 

أما اللاضطرابات الأخرى التي يرافقها نقص تعداد 
الصفيحات وانحلال الدم باعتلال الأوعية الدقيقة فتشمل 
البيلة الدموية الانتيابية الليلية مع خثرات الأوعية الدقيقة 
وخاصة في الدوران المساريقي. 

العلاج والإنذار: 

كان هذا المرض قاتلا في أكثر من تسعين بالمئة من الحالات 
قبل ظهور فصادة البلازما وتسريبها في سبعينيات المرن 
الماضيء أما حالياً فينجو نحو ثمانين إلى تسعين بالمئة من 
المرضى الذين يعالجون معالجة مكثفة بفصادة البلازما 
التغييرية (تبديل البلازما) في المراحل الأولى من فرفرية 
قلة الصفيحات الختارية. 

قد تكون نتائج العلاج بتبديل البلازما سريعة عند بعض 
المرضى وقد يتطلب الأمر لدى غيرهم تبديل البلازما عدة 
مرات قبل ظهور التحسن السريري. 

يجب تفادي نقل الصفيحات لأن المضاعفات النزفية غير 
شائعة في فرفرية قلة الصفيحات الخثارية: وقد تتدهور 
الوظيفة العصبية بشدة نتيجة نقل الصفيحات. 

ومن الجدير ذكره أن تسريب البلازما أقل فعاليهة من 
تبديلها. لكن تسريب البلازما يستعمل بصفة إجراء قصير 
الأمد ريثما يتم تطبيق فصادة البلازما. 

مازال دور العقاقير المضادة للصفيحات والقشرانيات 
السكرية والريتوكسيماب ومثبطات الكالسينيورين لمنع 
النكس غير واضح؛ ويكون الإنذار أسوأ في المرضى الذين 
لديهم اثنان أو ثلاثة عوامل خطورة (عمر أقل من أريعين 
سنة) حمى > 8,6 الخضاب < ٠١‏ غ/ليسر). 
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انام “تتام عتصعمه0] زع طسومعط) عامط سرمعط): 

تعرف كذلك بمتلازمة شولمان - أيشاو 170512197 -32ت2 أناتاء5 
0 وهي اضطراب نادر يعتقد بأنه يؤلف أقل من 12١‏ 
من حالات فرفرية قلة الصفيحات الخثارية ولا يشخص إلا 
متأخرا في الحياة. 

الوراثيات: أظهر تحليل متواليات الدنا 12114 أن المصابين 
يفرفرية قلة الصفيحات الخثارية الوراثية لديهم طفرات 
مثنوية متفايرة الأعراس (وعلى نحو أقل متماثلة الأعراس) 


لجين 13 810873115 على الصبغي 9034: وكشف أكثر من 0" 
طفرة من شنى الأنواع عند هؤلاء المرضى. 

المظاهرالسريرية: يتظاهر المرض عند الوليد في الحالات 
النموذجية بعقي مُصطبغ بالدم حين الولادة» ويظهر بعد 
الولادة بساعات: يرقان. ونقص تعداد الصفيحات؛ وقد 
يلاحظ انحلال الدم مع التشظي في لطاخة الدم. تتحسن 
الأعراض بعد تقل الدم الهادف إلى علاج فقر الدم أو فرط 
بليروبين الدم؛ ولذلك قد يخرج الولدان من المستشفى من 
دون تشخيص صحيح لتتظاهر لديهم مضاعفات المرض بعد 
أسابيع أو ستوات. 

تتنوع فرفرية قلة الصفيحات الخثارية الوراثية في شدتهاء 
وقد تتظاهر الحادثة الخثارية بالتهاب معمثكلة ويأذيات 
عصبيه بؤرية ونوب الااختلاج والمقصور الكلوي الحاد الذي 
قد يكون شديدا في هذه الحالة ولكنه عكوس إذا تم العلاج 
بالبلازما على نحو سريع ومناسب. 

التشخيص والعلاج: تتشابه الموجودات المخبرية مع 
الموجودات في فرفرية قلة الصفيحات الخثارية المكتسبة 
ويكون مستوى فعالية 13 512487115 أقل من ٠١‏ من قيمته 
الطبيعية؛ ولكنه قد يكون أعلى في الحالات الأكثر اعتدالاً. 
يكون الوالدان ناقصي فعالية 13 410481115 ولكنهما يكونان 
لاعرضيين عادة. 

تكون ملتيميرات مون ويلبراند العملاقه 11/1 ع152-1368نا 
5+ ممقاسة ضمن الهدأة: في حين يترافق التسارع 
ونقص نتعداد الصفيحات مع نفاد الملتيميرات العملاقه 
والكبيرة 1]12015لال: ع1]53-1278نا 320 13586 . 

تعالج فرفرية قلة الصفيحات الخثارية الوراثية بإعطاء 
15-٠‏ مل من البلازما الطازجة المجمدة لكل كيلو غرام من 
وزن الجسم كل أسبوعين إلى ثلاثة أسابيع. 

ثانياً- المتلازمة الانحلالية اليوريميائية المرتبطة بذيفان 
الشيفغاءأنتاعنا-017)1توعط 2660 25501-دت<اه) ووتطد 
212110 

الإمراضية: 

ثبت سبق التعرض لخمج معوي بالإشريكية القولونية 
زامء 13ط76ءط850 ذات النمط المصلي النموذجي 0157:1517 
في 40 تقريباً من الأطفال المصابين بالمتلازمة الانحلالية 
اليوردميائية في شمالي أمريكا وأورياء ويحدث الخمج غالبا 
في فصلي الخريف والصيف. 

يكون مستودع الإصابة في البقر وتنتقل بالطعام غير 
المطهو جيدا أوالحليب غير المبسنرء أو الطعام والشراب الملوث 


ببراز البمر وقد يحدث الانتقال من شخص إلى آخر في 
أثناء طور الإسهال الحاد. 

اتهمت الشيغيلا الرّحارية من النمط المصلي الأول 
والإشريكية القولونيهة من النمط المختلف عن 0157 في 
التسبب بالتهاب القولون النرفي والمتلازمة الانحلالية 
اليوردميائية بعد الإسهال. 

التشريح المرضي: 

يشاهد في المتلازمة الانحلالية اليوريميائية المرتبطة 
بديفان الشيغا احنقان الكبيبات الكلوية وتثخن جدران 
الشعريات وتنخر الخلايا البطانيه وغيرها كما ترى الخثرات 
الهيالينية في العرى الكبيبية» وقد تتأثر بعض الأعضاء 
الأخرى مثل القلب والمعثكلة والدماغ بالخثرات ولاسيما في 


الحالات الشديدة. 
الفيزيولوجيا المرضية: 


يعتقد أن إصابات الكلية والأعضاء الأخرى هي نتنيجة 
مباشرة للخثار الحادث يسبب التعرض لذيفانات الشيغا. 
يؤدي ارتباط ذيفان الشيغا بمستقبله إلى اختلال عملية 
تصنيع البروتين وتثبيطها مما يؤثر تأثيرات سامة في 
الخلايا الهدف. 

نترافق المتلازمة الانحلالية اليوريميائية وتفعيل النخثر 
وحل الفيبرين:؛ ويثبت ذلك ارتفاع واسمات تفعيل الثرومبين 
وارتفاع مستويات ال د- دايمر 1261ل -(1. 

وهناك سلالات عديدة من الإشريكية القولونية المنتتجة 
لديفان الشيغا لا تترافق والإسهال النزفي أو المتلازمة 
الانحلالية اليوريميائية؛ مما يشير إلى وجود صفات أخرى 
مهمة في العضويات ترتبط بظهور المتلازمة الانحلالية 
اليوريميائية. ولوحظ كذلك عند تفشي العدوى أن قسماً 
قليلاً من الأشخاص يصابون بالمتلازمةالانحلالية 
اليوريميائية بعد التعرض للسلالة الإشريكية القولونية 
نفسها مما يدل على وجود عامل في المضيف ضمن آلية 
الإصابة. 

المظاهر السريرية: 

تؤدي الإصابة العرضية المعوية بالإ شريكية المولونية إلى 
المتلازمةه الانحلالية اليوريميائية في نحو ١١0‏ من الحالات. 
يحدث الإسهال والأعراض الأخرى المعدية المعوية بعد دخول 
الإشريكية القولونية الممرضة بيومين إلى اثني عشر يوماً: 
ويظهر الإسهال المدمى بعدها بيوم إلى ثلاثة أيام؛ أما أعراض 
المناازمة الانحلالية اليوردميائية المرتبطة بذيفان الشيغا 
فتبدأ بالظهور مع تحسن حالة الإسهال. 


تحدث معظم حالات المتلازمة الانحلالية اليوريميائية 
المرتبطة بذيفان الشيغا عند الأطفال. 

قد تكون بداية الانحلال الدموي والقصور الكلوي فجائية 
بألم بطني وشحوب وقياء وظهور بول أحمر غامق أو أسود 
تقريباء هذه المظاهر تؤدي بسرعة الى حدوث قلة بول أو 
انقطاع البول. تحدث إصابات خارج الكلوية في 15٠‏ من 
المرضى تقريباًء تبدو بالتهاب المعثكلة والتنخر القولوني 
والاحتشاء القلبي والانصباب التأموري. وتشمل المشاكل 
العصبية التهيج والتخليط والشلل العابر ونوب الاختلاج 


والسبات. 
الموجودات المخبرية: 


الموجودات الدمويه مشابهه لمثيلتها في فرفرية قله 
الصفيحات الخثارية» بيد أن شدة نقص الصفيحات متفاوتة 
في هذه الحالة: أما فقر الدم فيكون شديدا وقد يرافقه ارتفاع 
معتدل في تعداد الكريات البيضء وقد يلاحظ بيلة خضاب 
أيضا. 

يرتفع عيار البلروبين كما ترتفع منتجات تدرك الفيبرين 
والدي - دايمر 1615ل -(1 وتكون مستويات الهايتوغلويين 
منخفضة أو غائبة؛ وقد ترتفع مستويات الأميلازوالإنزيمات 
الكبدية واليوريا والكرياتينين: وغالباً ما يحوي البول 
الخضاب والهيموسيدرين والألبومين وكلاً من الكريات الحمر 
والبيض والأسطوانات. 

وقد تظهر دراسة الدماغ بالمرنان أو بالتصوير المقطعي 
المحوسب عند المرضى الذين يعانون مشاكل عصبية شذوذات 
عديدة؛ ولكنها قد تشفى خلال الفحوص الناليه. 

مستويات فعالية 13 482417/175 طبيعية أو منخفضة قليلاً 
في غالبية المرضى؛ وقد تنخمفض ملتيمرات 101011906755 قُون 
ويلبرائد. 

التشخيص والعلاح والإنذار: 

يمكن كشف الإشريكية القولونية 0157:117 بزرع البراز. 

لا يوجد علاج نوعي للمتلازمة اليوردميائية الانحلالية 
المرافقة لذيفان الشيغا, ولكن التدبير المبكر للقصور الكلوي 
الحاد وارتفاع الضغط الشرياني والاستعمال الحكيم لنقل 
الكريات الحمر المحضرة أثبت أنه المقارية الأكثر فعالية وأماناً 
عند الأطفال. 

يحتاج 5٠‏ من الأطفال المصابين بالمتلازمة الانحلالية 
اليوريميائية إلى التحال؛ وتصل نسية الوفاة عند الأطفال 
المصابين بالمتلازمة اليوريميائية الانحلالية الوبائية إلى 0.١١‏ 
وتظهر في 75 من المرضى الناجين آثار جانبية كلوية طويلة 


الأمد مثل انخفاض التصفية الكبيبية؛ ووجود بروتين في 
اليول وارتفاع الضغط الشرياني وقد تصل إلى القصور 
الكلوي. 
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يشير مصطلح المتلازمة الانحلاليةاليوريميائية 
اللانموذجية إلى متلازمة من القصور الكلوي الحاد مع 
انحلال الدم باعتلال الأوعية الصغيرة من دون ظهور إسهال 
نزفي أو سبب واضح آخر. 

معدل حدوث هذه المتلازمة ثلاث حالات من كل مليون 
نسمة؛ يظهر المرض في الطفولة أو في سن البلوغ؛ ويبدأ 
على نحو تلقائي أو يحرض بالإجهاد الناجم عن خمج حاد 
أو الإسهال أو الحمل. 

المظاهر المعنادة هي الشحوب وتسرع التنفس والتعب وقد 
تترافق وارتفاع الضفط الشرياني وفرط حمل السوائل. 
أوانصباب جنب وتامور وحبن؛ وقد تحدث نويات الاختلاج 
والغيبوية. 

المظاهرالدموية مشابهة للمظاهر في فرفريةه قله 
الصفيحات الخثارية, والقيم الكيميائية الحيوية معبرة عن 
حاله انحلال الدم وعسر الوظيفة الكلوية وريما أذية الكبد. 

سيرالمرض والتدبير والإنذار: يختلف سير القصور الكلوي 
والمتلازمة الانحلالية اليوريميائية بين حالة وأخرى. يتضمن 
التدبير في المرحلة الحادة علاج كل خمج أو التهاب وتصحيح 
توازن السوائل والشوارد والسيطرة على ارتفاع الضغط 
الشرياني ونقل المنتجات الدموية الصحيح لعلاج فقر الدم 
والتحال الدموي الداعم حين يكون مستطبا. يؤدي العلاج 
بالبلازما الطازجة إلى التهدئة في بعض المرضى؛ يستعمل 
العلاج طويل الأمد بتسريب البلازما للحالات الحرجة لمنع 
نكس المتلازمة الانحلالية اليوريميائية أو حدوث القصور 
الكلوي. 

ثالث الخثارداخل الأوعية المنتثر 102]60مه:وذل 

م0 لساعدم» عدلناء25؟152ه1: 

مصطلح يستعمل لتوصيف متلازمة من تفعيل التخثر 
إلى درجة شاذة ينجم عنها تولد الثرومبين بكميات كافية 
لإغراق مثبطات الثرومبين 17010610) الفيزيولوجي مشتملة 
الأنتيثرومبين 1201165 )ناهمه والشرومبوموديولين 
11ت 00 مط معطا يفعل الثرومبين عوامل التخثر بسرعة 
كافية لتهبط مستوياتها إلى مستويات لا تسمح أحياناً لإنتاج 
الاستتياب الدموي الطبيعي. لا يولد تشكل الثرومبين 


الفيبرين فقط وإنما حل الفيبرين أيضا مما يؤدي إلى فرط 
إنناج نوانج تدرك 0686276720100 الفيبرين: كذلك لا بد من 
الإشارة إلى أن وجود جدائل الفيبرين قد يؤدي إلى أذية 
الكريات الدموية الحمر ينجم عنها لطاخة دم شاذة وكريات 
حمر مجزأة تعد مشخصة لفقر الدم الانحلالي باعتلال 
الأوعية الدقيقة. 

لا يعد الخثار داخل الأوعية المنتثر مرضاً بذاته؛ وإنما هو 
عرض يحدث في بعض الحالات مث لالهخنمج 
(الإندوتوكسينات 000107105 ) والرض وتنخر الخلايا والمواد 
الغريبة (المواد الكيميائية والمحاليل منخفضة التوتر وبعضص 
الأدوية) والأورام الصلبة والابيضاضات والقصور الكبدي 
الشديد وأمهات الدم الأيهرية والأورام الدموية الكبيرة 
والتحديات المناعية؛ مثل عدم توافق ال 480 عند نقّل الدم 
ورفض الاغدراس والإنزيمات الغريبة عن الجسم كسم بعض 
الأفاعي التي تفعل نظام التخثر عن طريق الإنتاج المفرط 
لنوليد الفيبرين 1101198. 

يعد النزف العلامة السريرية الأكثر شيوعا وهو يحدث 
في أكثر من موقع؛أما الحوادث الخثارية فتكون أكثر اعتدالا ؛ 
ولكنها قد تتظاهر بتغيرات الحالة الذهنية والقصور الكلوي 
أوالاحتشاءات الموضعية في أعضاء أخرى؛ وهي الناجمة 
عن انسداد الأوعية الصغيرة. 

لا يوجد اخنبار موثوق واحد لتنشخيص الخثار داخل 
الأوعية المنتثر, ولكن وجود منتجات تدرك الفيبرين مثل د- 
دايمر 019161 -(1 وانخفاض مسنوى الفيبرينو جين 0ءع1162208 
والصفيحات يساعد على وضع التشخيصء ومن الشائع 
تطاول زمن ال '81 في هذه المتلازمة؛ وكذلك تطاول زمن ال 
211 . 

يعد نقص عدد الصفيحات علامة مهمة ولكنه ليس نوعياً 
للخثار داخل الأوعية المنتثر؛ ويظهر في 48 من الحالات 
مع رقم أقل من0١5١٠(1)‏ في 25١0‏ من الحالات. 

وقد تكون اختيارات الترسيب بالبروتامين والإيتانول 
مفيدة لتشخيص هذا المرض. 

لتقييم الخطر يجب طرح السؤال التالي أولاً: 

هل يعاني المريض داء مستبطناً معروفا بترافقه والخثار 
داخل الأوعية المنتثر؟ة 

إذا كاتت الإجاية لا؛ يجب عدم استخدام الخوارزمية 
التالية. 

أما إذا كانت الإجابة نعم فتجرى الاختبارات الواردة في 
الجدول )١(‏ وبوضع لنتيجة كل منها العلامة الموافضة: 


ارتفاع مستوى نواتج تدرك الفيبرين 


ه نقاط اواكثر 


أقل من ه نقاط 


العلاج: 

العلاج السريع للاضطرابات المستبطنة قد يحل المشكلة 
في الكثير من حالات الخثارداخل الأوعية المنتشثر؛ مثل إعطاء 
الصادات الحيوية ونزح (تصريف) المفرزات حين يكون الخمج 
الشديد هو سبب الخثار داخل الأوعية المنتثر. 

ولا بد من التركيز على العلاج الداعم لتقليل شذدوذات 
التخثرأو تصحيحهاء ولا بد من الانتباه أن تسريب 
الصفيحات والبلازما لا ينم بناء على القيم المخبرية على 
نحو رئيسي بل يجب الاحتفاظ به لحالات نزف المريض. 

يجب مراقبة المرضى المصابين بنزف أو هم في خطر عالٍ 
لحدوث نرف مثل المرضى الذين سيخضعون نا جراءات غازيهة 
أوالمرضى بعد الجراحة؛ ويجب التفكير بتقل الصفيحات 


الحالة لا توافق الخثار داخل الأوعية المنتشرالصريح يعاد 


الحالة توافق الخثار داخل الأوعية المنتشر الصريح يعاد 


الاخنباريوميا 


الااختبار بعد يوم أو يومين 


للمرضى الذين يقل عدد الصفيحات فيهم عن 0ه١١(1/‏ 
ليتر؛ ويجب أن يعد الحد المنطقي لتسريب الصفيحات 
اعتماداً على تعداد الصفيحات وهو ١٠-0٠0١٠0)/ليتر‏ أما 
في المرضى الذين لديهم خطر عال لحدوث النزف فيجب 
تسريب الصفيحات بحد أعلى من المذكور سابقاً مثل 
٠٠"ليتر,‏ ويجب التفكير بنقل البلازما الطازجة 
المجمدة حين وجود تطاول زمن البروترومبين وزمن 
الثروميويلاسنين الجزئي في المرضى المصابين بالنزف. 

أما إذا تعذر نقل البلازما الطازجة المجمدة للمرضى 
النازفين المصابين بفرط حمل السوائل فيجب استعمال ركائز 
العوامل مثل ركيزة معقد البروثرومبين الذي يؤثر في 
شدوذات العلقة 0101 جزئياً لأنها تحوي عوامل معينة فحسب, 


ولكن في الخثار داخل الأوعية المنتثر هناك نقص أكثر من 
عامل من عوامل التخثر. ويمكن استعمال بعض العالاجات 
كالركائز القرية مثل الفيبرينوجين المركز أو استعمال مضاد 
الترومبين إذا كان مستوى الأنتي ترومبين منخفضاء ونادرا 
مايوصف الهيبارين فى غياب الخثار إلا إذا فشلت الجهود 
الرامية إلى استبدال عوامل النخثر. 

رابعاً- تضرر الصفيحات الناجم عن السطوح الوعائية 
الشاذة د5ع©112ناد 31[ناء25١‏ 212011121 ((5 عع021128 )16ع21ام: 

تعد الصفيحات الدموية هدفا للأذيات التي تنتجها 
السطوح اللافيزيولوجيه ضمن الجملة الوعائية. تضم 
التغيراتالمرضية الوعائية التي تحدث مثل هذه الأضرار في 
الصفيحات الصمامات القلبية الخشنة والعصيدة والتصلب 
الشرياني والانتقالات السرطانية والأمراض الكلوية المترافقة 
وتغيرات وعائية شديدة في أوعية الكلية. كما تضم الصمامات 
الصنعية القلبية والطعوم الوعائيةه والقثاطر الوعائية 
والمضخات داخل الأبهرية ذات البالون والوسائل الداعمة خارج 
الجسم والقلبالاصطناعي. وقد بذلت جهود ضخمة 
لتصنيع مواد غير مؤدية إلى النخثر واستعمالها؛ ومع ذلك 
فإن معظم هذه الأجهزة تسبب تحطم الصفيحات وانحلال 
الدم بدرجات مختلفة . 

يقود تمديد الدم إلى نقص الصفيحات نقصاً سريعاً 
بنسبه قد تصل إلى 25٠‏ بعد بدء الجراحة (جراحة المجازات 
الملبيه الرئويه) بزمن قصير. ويصل خلل زمن النزف إلى 
حده الأعظم في أثناء إجراء المداخلة ويتراجع خلال 14 
ساعة من الجراحة. بذلت جهود كثيرة لتقليل شذوذات 
الصفيحات والتخثر المرافقة للجراحة القلبية؛ ويشمل ذلك 


جرعات عالية من الهيبارين لتثبيط تطور الثرومبين 
والدارات الصنعية المغلفة يالهيبارين والدارات المغلقة 
المصممة بحجم أصغر والعمليات المجراة من دون مضخه. 

قد يؤدي تجنب بعض الإجراءات في أثناء الجراحة مع 
إعطاء مثبط الثرومبين المباشر- مثل البيفاليرودين 
كمضاد للنخثر- إلى الحد من تفعيل نظام 
التخثر. وغالباً ما يتم تقليل النزف بتسريب الصفيحات 
الطبيعية وب -١‏ دي أمينو- 8- د - أرجنين فازويرسين 
| -لأووع1م350/ عمتماع:ة-00-8-5زمرجعل أو الأبروتينين 
0نه 20م وحمض الإبسيلون أمينو كابروئيك 6051100 
21 1016م3:21003 . وقد يخفض أوكسيد النتريك مع 
الإيلوبروست الآثارالسيئة المؤذية في الصفيحات في المجازات 
القلبية الرئوية حتى إنقاص النزف بعد العمليات. 

خامسا الأشكال المختلفة لتحطم الصفيحات 
اللامناعي ©11011111111111101081 01 101135 كنانء 3د أاع12115 
1ع ءادع ل )ءاء]دام: 

تترافق الحروق الواسعة ونقص صفيحات خفيف إلى 
متوسط الشدة ناجم عن تحطيم الصفيحات اللامناعي» 
ومازالت آليهة حصول ذلك غير واضحة. وقد يصبح نقص 
الصفيحات شديدا أويحدث النزف حين وجود خمج مختلط 
أو خثار منتثرداخل الأوعية: ولحسن الحظ فإن المتلازمة 
الأخيرة غير شائعة؛ حتى في حالات الحروق الشديدة من 
دون وجود خمج. وقد وصفت حالات من نقص الصفيحات 
بعد العلاج الكبدي القري وعلاج السكنة الدماغية بالحرارة 
المنخفضة؛ وقد تؤدي بعص الادوية إلى نقص الصفيحات 
بآليات لا مناعية. 


اضطراب وظيفة الصفيحات الوراثية والمكتسية 


للصفيحات شأن أساسي في عملية الإرقاء وهىي تشكيل 
علقه الإرقاء الأولية الذي يحدث عقب أذية الأوعية الدموية, 
يسيقها التقبض الوعائي استجابة مباشرة. تكشف الأذية 
المنطقة تحت البطانة الوعائية التي تحوي بروتينات التصاق 
متعددة (الكولا جين والفيبرونكتين وعامل فون ويليراند) 
فتأتي الصفيحات التي يوجد على سطحها مستقبلات نوعية 
تسهل التنصاقها بالبطانه ثم تفعيل إفراز محنويات حبيباتها 
وتجمعها بموضع الأذية (تجمع أولي وثانوي). 

تحدث اضطرابات وظيفه الصفيحات من خلل أي طور 
من أطوار وظيفة الصفيحات: الالتصاق والتجمع والإفراز 
فيتطاول تشكل العلقة الأولية أو يكون شكلها لا طبيعياً: 
ويتظاهر ذلك بالكدمات والنزف من الأغشية المخاطية الذي 
قد يكون شديدا ومهددا الحياه. 

تظهر التحاليل المخبرية تطاول زمن النزف مع يقاء زمن 
البروترومبين وزمن النروميويلاستين الجزئي واختبارات 
مسح عوامل النخثر والفيبرنيوجين طبيعية. 

أما عدد الصفيحات فطبيعي أو ناقص قليلا . 

تصنف اضطرابات وظيفة الصفيحات ضمن مجموعتين: 

© اضطرابات وراثية. 

© اضطرابات مكتسبة. 

أولا- اضطرابات وظيفة الصفيحات الوراثية «رهانلءع7عط 
505 أع1ع21ام: 

تتظاهر خاصة بنزوف المخاطيات: الرعاف والنزف 
الطمثي والهضميء ويسهولة التكدم. 

مخبرياً: بتطاول زمن النزف. 

-١‏ شذوذات الفليكويروتين (212)) داءأ0ممع2اع [لقدمسمصطة: 

أ- وهن الصفيحات - داء غلانزمان - صصه د مدا 
3 أسعط 5 أو اضطراب الفليكويروتين 110/1112: 

هذا الداء الذي وضعه غلانزمان عام 1418 نادر جدا؛ يتميز 
بانخفاض الصفيحات انخفاضاً شديدا أو باتنعدام تجمعها 
استجابةه للعديد من المحرضات الفيزيولوجية. 

الآلية والإمراضية: يعمل 0511/1113 بصفة مستقيل 
للفيبرينوجين وغلوكوبروتينات الالتصاق الأخرى؛ وهو 
ضروري لتجمع الصفيحات التي تعمل في الجسم الحي. 
تكون الوراثة جسديه صاغرة في نحو.:/ من المرضصى 
متخالفى الأعراس 83726166. 


وفاء محمد طير 


العلامات السريرية: غزارة الطمث وكدمات ورعاف ونزف 
لثة لا تتناسب شدتها وشدة الاضطرابات المخبرية: وتختلف 
من وقت إلى آخر في الشخص نفسه؛ أما الحملة فهم 
لاعرضيون؛ ووظيفة الصفيحات عندهم طبيعية. 

العلامات المخبرية: 

© الصفيحات طبيعية العدد والشكل. 

© تطاول زمن النزف. 

© ضعف تشكل الخثرة أو عدم تشكلها. 

© اضطراب تجمع الصفيحات استجابة ل 818 
والأيبنفرين والكولاجين. 

التشخيص التفريقي: يجب تفريق هذه الحالة عن 
حالات: 

-)١(‏ تنقص الصفيحات. 

(1)- داء «فون وبلبراند» وعوز الفيبرينوجين والناعور. 

(8)- الاضطرابات النوعية الأخرى. 

العلاج: الوقاية بنظافة الفم والأسنان: والابتعاد عن 
الأدوية المضادة للصفيحاتء ولقاح التهاب الكبد 8 في 
الطفولة. العلاج الهرموني لتجنب النزف الطمثي ؛ والحديد 
وحمض الفوليك في حالات النزف المستمر لتفادي فمر الدم. 

في حالة النزف: أريطة ضاغطة:؛ وجلفوم0611032) 
وتعويضات سنية؛ قد تفيد الأدوية المضادة لحل الخثرة. 
ويمكن أن تنقل الصفيحات في النزف الخطير المهدد للحياة 
لأن نقل الدم المتكرر يؤدي إلى تشكل أضداد للصفيحات» 
وتنقل الكريات الحمر المركزة في فقر الدم النزفي (باستخدام 
مرشحة للكريات البيض دائما). 

- أما زرع النقي فيتم في بعض حالات النزف الغزير. 

الإنذار: البقيا جيدة على الرغم من النزف الشديد 
والمتكرر. 

ب- متلازمة برنار سوثييه 120012 نزءذآن50 - 37:0 مم18 
متلازمة الصفيحات العملاقة: 

اضطراب الفليكويروتين 277,10 ): وصفت عام 1948: 
رنقص صفيحات وصفيحات عرطلة) . 

يحدث هنا اضطراب الالتصاق بالكولاجين بوساطة عامل 
فون ويلبراند لاضطراب المعقد 0210/16 المستقبل الصفيحي 
لعامل فون ويليراند . 

الآلية والإمراضية: نقص في الغليكوبروتين 11,6815 , /. 


الوراثة: جسدية صاغرة: وحددت أشكال جسدية قاهرة 

العلامات السريرية: رعاف وسهولة التكدم وغزارة الطمث 
ونزف اللثة ونزف هضمي. تتفاوت الشدة من مريض إلى 
آخر في العائلة تفسها. 

العلامات المخبرية: 

© نقص الصفيحات التي يراوح عددها من ٠١‏ ألفأ حتى 
العدد الطبيعي عند كل الناسء؛ وتكون الصفيحات كبيرة 
الحجم قد يصل حجمها إلى حجم الخلية اللمفية ويرى 
ذلك في أكثر من ثلشي الحالات. 

© زمن النزف متطاول دائما وانكماش العلقة طبيعي. 

© لا يتم تكدس الصفيحات استجابة للريستوسيسين 
وعلى عكس قون ويلبراند لا يصلح هذا الخلل 
بإضافة بلازما طبيعية. 

©الفعاليةالخثارية للصفيحات ناقصة: أو سوية: أوزائدة. 

التشخيص التفريقي: يجب تفريقها عن متلازمة 
غلانزمان. 

العلاج والإتذار: تطبق معالجة متلازمة غلانزمان نقسها . 

ج- اضطراب الفليكويروتين 211) فون ويلبراند الكاذب 
أوالنمط الصفيحي: 

مجموعة غير متجانسة من المرضى تكون لديهم الأعراض 
النزفية معتدلة أو متوسطة الشدة. ونقص الصفيحات 
متفاوت الشدة؛ والصفيحات ضخمة على نحو متغاير. 

الآلية والامراضية: يعد 072165/176 مستقبل عامل فون 
ويلبراند الضروري لالتصاق الصفيحات. 

الوراكة: جسدية قاهرة. 

السريريات: 

© نزوف المخاطيات المعتدلة إلى متوسطة الشدة. 

© تطاول زمن النزف. 

© نقص الصفيحات في بعض الحالات مع وجود صفيحات 
عرطله. 

© انخفاض تركيز عامل فون ويلبراند مرتفع الوزن 
الجزيئى. 

© تحرض تكدس الصفيحات استجابة لتركيز منخفض 
من الريسنوسيتين. ولا يصلح بإضافة البلازما الطبيعية 
(في حين تنعدل الاستجابة بإضافة البلازما بالنمط !1 من 
داء فون وبلبراند). 

العلاج: قد يفيد إعطاء عامل فون ويلبراند بجرعات 
صغيرة: وتنقل الصفيحات في حالات النقص الشديد. 


؟- الاضطرابات في تفاعلات الهيكل الخلوي لفشاء 
الخلية: 

منلازمة ويسكوت الدريتش 530200:26 011ل -1)مءعاوا !لا : 

هو نقص الصفيحات مع صفيحات صغيرة وأخماج 
متكررة وأكزيمة/ قد تظهر مغردة أو مجتمعة. الوراثة: 
مرتيطة بالصبغي <. 

الملامات السريرية: نزف المخاطيات, وأخماج متكررة: 
وأكرزيمة: وازدياد خطورة الخباثات وأمراض ال مناعة الدموية: 
(اتحلال الدم ونقص الصفيحات). 

العلامات المخبرية: 

© نقص الصفيحات التي قد تصل حتى 7١,0٠0١‏ مع صغر 
حجمها. 

© تطاول زمن النرزف. 

© اضطراب تكدس الصفيحات. 

© اضطراب المناعة الخلطية والخلوية. 

المعالجة: 

© الصادات. 

© استئصال الطحال يُحسن النقص ويزيد حجمها 
ووظيفتها. 

© زرع النقى قد يشفى المرضى حاملي المتلازمة الكاملة. 

*- شذوذات حبيبات الصفيحات: 

أ- عوز جميعة الخزن 0 (©«ءن 027 0401م »5405286 -0: 

© اضطراب نزفي خفيف مع اضطراب الموجة الثانية 
لتكدس الصفيحات وعوز يمحنوى الحبيبات الكثيفة. 

© يؤهب العوز للإصابة بخباثات دموية في بعض المرضى . 

© يكون الاضطراب أوليا أو يرافق اضطرابات متعددة 
الأجهزة. 

نمط الوراثة بالاضطراب الأولي جسمي قاهر غاليا؛ أما 
الأشكال الأخرى فتورث بحسب أمراضها. 

السريريات: نزف المخاطيات خفيف إلى متوسط لكنه 
شديد في المصابين بمدلازمة هيرماتسكي بودلاك,»؛ وتكدم 
زائد» ورعاف, ونزف زائد بعد الجراحة والرض. 

المخبر: 

© تطاول زمن النزف. 

© شدوذات متغايرة بالموجة الثانية من تكدس الصفيحات 


مميزة. 
المعالجة: 
© تجنب مضادات الصفيحات. 
© جراحية في حالة النزف الشديد. 


©الستيروئيدات؛ الديسمويرسين أو الرساية القرية: ونقل 
الصفيحات. 

ب- متلازمة الصفيحات الرمادية - عوز الحبيبات 81727 
061121627 عالتسوعع/ عسسمعله ره أعاءعغهام: 

تُشكل أغشية الحبيبات " بنية حويصلية شاذة بدل أن 
تشكل حبيبات: والصفيحات فقيرة بمحتويات الحبيبات 0 
بما فيها الفيبرينوجين وعامل فون ويلبراند. 

المخبر: 

»صفيحات شاحبة كالشبح: بيضوية: أكبر من 
(الطبيعية). 

© عوز صفيحات شائع أقل من .50,٠2٠١‏ 

© تكدس الصفيحات طبيعي أو قريب من الطبيعي؛ وقد 
يكون شاذا. 

السريريات: مظاهر نزفية خفيفة؛ وقد سجلت نزوف 
شديدة في بعض الحالات. 

يجب تفريق هده المتلازمة عن داء غلانزمان. 

الملاج: 

© التدابير العامة: كما هي في داء غلانزمان. 

©الديسموبرسين أو مضادات حل الفيبرين مفيدة أحياناً. 

© للنقص العددي: الستيروئيدات. 

© للنزف الشديد: نقل الصفيحات. 

4- اضطرابات فعاليةالصفيحتت الخثارية 
20113 أدداساعدم أعاعغ)دام له دغ ن) تامس عءمصطج: 

وجد عند قليل من المرضى خلل الفعالية الخثارية 
للصفيحات مما أدى إلى إبطاء تشكل الخثرة. 

السريريات: النزف: غزير أحيانا يحدث بعد الرض أو قلع 
الضرس أو الولادة أو الجراحة أو الطمث أوالرعافء والنزف 
الأساسي ليس من المخاطيات عكس الاضطرابات الأخرى. 

المخبر: 

© زمن النزف طبيعي. 

© تطاول 21. 

© انخفاض «3 12605 )ء1ع]2[م». 

التشخيص التفريقي: يتميز من بقية الاضطرابات 
النزفية بتطاول زمن البروترومبين 817؛ مع بقاء زمن النزف 

العلاج: 

© نقل الصفيحات وقاية وعلاجا. 

© قد تفيد ركازة معقدات البروترومبين: لكن قد تحدث 
خثارات. 
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ثانياً- اضطرابات وظيفة الصفيحات المكتسبة 22011560 
5005 )ءع1ع2ام: 

التظاهرات السريرية خفيفة عادة؛ وتكون شديدة حين 
وجود اضطرابات إرقاء أخرى أو آفة موضعية مؤهبه للنزف. 

- يتطاول زمن النزف أو يضطرب التكدس أو يجتمع 
العرضان معا من دون ازدياد خطورة النزف. 

2205121 اضطراب وظيفة الصفيحات في اليوريميا‎ -١ 
قل لامتأعصدظآ أعاءعغدام:‎ 12 

وصف سنة 15407: يضطرب الا لتصاق والتكدس مع الأهبة 
للتخثر في الوسط اليوريميائي بآليات مجهولة؛ يسهم فقر 
الدم باضطراب الالتصاق وتطاول زمن النزف, ويزيد 
الأسبرين والهيبارين من نقص الصفيحات:؛ لكن النقص دون 
٠0٠٠‏ يبحث له عن سبب آخر. 

السريريات والمخبر: اضطراب الإرقاء خفيف, النزف شائع 
من الجلدء والجهاز الهضمي والبولي (هناك مشكلة 
تشريحية مؤهبة للنزف الهضمي)؛ زمن النزف متطاول لا 
يتناسب وخطورة النزف. 

العلاج: بالتحال المتكرر؛ الديسمويرسين (الاسم التجاري 
41077ناطا) ينقص زمن النزف ويعطى عن طريق التسريب 
الوريدي أو عن طريق الأنف. 

© نقل الكريات الحمر المركزة ليصل الهيماتوكريت إلى 
7 ولاسيما مع 1212415. 

© الإستروجين المرتبط بجرعة ,١‏ ٠ملغ/كغ‏ وريدي ل ه أيام. 

©الرسابةالقرية. 

»الصفيحات المنقولة تصاب بالاعتلال سريعا وتعطى 
في حالات النزوف الشديدة. 

"- أضداد الصفيحات 5ع015001مة )ع1اء)2[متاهة: 

تترافق كل الحالات تقريبا و112. تؤثر الأضداد في 
الوظيفة من خلال الارتباط مع المكونات الوظيفية للغشاء؛ 
ويعضها يحفز التكدس أو الإفراز. 

السريريات: ترى في المصاب بال 11 وظ.آ5ذ ولديه نرف 
مخاطيات مع أن العدد فوق حد النزف. 

المخبر: نطاول زمن النزف لا يتناسب ونقص العدد, 
اضطراب التكدس في معظم المرضى. وأكثرها شيوعا غياب 
استجابة الصفيحات لجرعة صغيرة من الكولاجين؛ وغياب 
الموجة الثانية من الاستجاية ل81(2 أو الأيبينفرين. 

العلاج: معالجة السبب. 

“- المجازة القلبية الرئوية 255م7 :(2202215انام22:010: 

يحدث النزف في أكثر من نصف الحالات نتيجة اضطراب 


الوظيفه وازدياد حل الفيبرين وذلك بعد عمليات المجازات 
ويكون الخلل غالبا من تفعيلها وتجزئتهاء ويتداخل الهيبارين 
والبروتامين المستخدم أيضاً. 

السريريات: اضطراب الوظيفة سبب محتمل للنزف بعد 
الجراحة. 

المخبر: تطاول زمن النزف؛ واضطراب تكدس الصفيحات 
لعديد من المحرضات. ونقص عدد الصفيحات إلى النصف 
خلال العملية وقد يبقى أياما. 

العلاج: يؤخن بالحسبان الأسباب الجراحية للنزف: وعدم 
معاكسة الهيبارين تماماًء استمرار نقص الحرارة؛ يستخدم 
21٠7‏ لتطاول زمن النزف وازدياد النزف بعد الجراحة 
وقد يفيد الأبروتينين 3010]1015: ونقل عناصر الدم المناسبية 
عند الضرورة. 

4-الاضطرابات التكائثرية النقوية المزمنة ©تصمعطء 
وعع0»ودتل ع جتا دع أامعمماء 19 : 

حدّد العديد من اضطرابات وظيفة الصفيحات في هذه 
الأمراضء وحدّد تطاول زمن النزف في القليل من المرضى. 

سريرياً: خثارأو نزف في ثلث الحالات. يحدث النزف من 
المخاطيات أو الجلد,؛ وقد يحدث بعد الرض أو الجراحة. 

مخبرياً: تطاول زمن النزف في بعض الحالات. 

العلاج: يفيد 1(1041/7 في بعض المرضى. يعطى الأسبرين 
لمرضى الخثار مع تأهب للنزف منه. 

5- الابيضاضات الحادة ومتلازمة خلل تنسج النقي ©2101 
59001020 عأغدهام10035ع:27 0مة متدء عاناع1: 

قد تضطرب وظيفة الصفيحات في هذه الأمراض؛ ويستجيب 
النزف الشديد لنقل الصفيحات مع معالجة السبب. 

ك- البارابروتيئيميا 101612212212م21:20م0: 

تتدخل البروتينات الشاذة وحيدة النسيلة بعمل 
الصفيحات معيقه تجمعها. 

العلاج: خفض تركيزها بالعلاج الكيميائي أو بالفصادة. 

- الأدوية التي تؤثر في عمل الصفيحات: 

تؤثر بعض الأدوية في زمن النزف وتسبب تفاقم 
الاضطراب النزفي: ويعضها يطيل زمن النزف أو يسبب 
اضطراب اختيارات عمل الصفيحات, لكنها لا تسبب نزفاً 
سريرياً. اكثرها شيوعاً: 

أ-الأسبرين 10:أم26: يثبطالأسبرين إتزيم 
سيكلوأوكسيجناز 1007[/867356علإ© على نحو غير عكوس 


فيؤثر في التكدس وينطاول زمن النزف يقدر7,١-؟‏ ضعف 
الحد الطبيعي. ويبقى التطاول أريعة أيام بعد إيقاف الدواءء 
يستمر اضطراب التكدس أسبوعا. يحدث لدى هؤلاء المرضى 
أهبة للسنكدم والرعاف والنزف الهضمي. 

قد يحسن تسريب ال27141/2 زمن النزف. يوقف اللأسبرين 
خمسة أيام قبل الجراحة الانتقائية» في الجراحة العصبية 
والعينية الإسعافية؛ تنمل الصفيحات لنعويض سوء الوظيفة. 

ب- مضادات الالتهاب غير الستيروئيدية الأخرى 01727 
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تثبط السيكلوأوكسجيناز على نحو عكوس؛ ويستمر 4 
ساعات. ويتطاول زمن النزف تطاولا عابرا. 

ج- الصادات 20011015 : تسبب معظم البنسلينات 
تطاول زمن النزف لارتباطها بغشاء الصفيحات وتدخلها 
بوظيضنها. يحدث اضطراب التكدس وتكون الذروة بعد يوم 
حتى" أيام ولعدة أيام بعد إيقافهاء النزف المهم سريرياً نادر. 

د- التينوييريدين 5101265(م11600): تستخدم يصفة 
عوامل مضادة للخثار في الأمراض الشريانية» وهي تثشبط 
التكدس وتطيل زمن النزف كالأسبرين؛ ذروة التأثير خلال 
5-4 أيام؛ البدء بعد يوم إلى يومين ويستمر ٠١-4‏ أيام بعد 
إيقافه. منها ال ©15ل1أمه1ء1) وال [عرمعه0ل10مم1ء. 

ومن الأدوية المؤثرة أيضاً: 

© صادات مستقبلات 62-118/1114. 

© مضادات الخثار؛ وحالات الفيبرين؛ ومضادات ضد الفيبرين. 

© معيضات الحجم مثل 390راءاء0. 

© نيتروفورانتوئين - ميكونازول. 

© بعض الأدوية القلبية كالنيتروغلسيرين وايزوسورييد 
دي ندرات ويرويراتولول ونيتروبروسيد. 

© نيفيدبين وفيراباميل وديلنيازم وكينيدين. 

© بعض الأدوية النفسية كالاديميبرامين والكلوريرومازين. 

© يعض المخدرات الموضعية والعامة. 

© بعض أدوية الأورام كالميترامايسين والدونوروبيسن 

- الطعام: 

الأطعمة الغنية بزيت السمك المحتوية على الحموض 
الدسمة 20105 ]12-12 تطيل زمن النزف. 

4- الكحول: 

استهلاك الكحول طويلاً بكميات كبيرة قد يسبب 
اضطراب وظيفة الصفيحات عند بعضهم. 


١ لام‎ 


فيزيولوجيا الإرقاء الثانوي 
موفق نوفل 
يقصد بالإرقاء الدموي 16700512515 مجموعة من الآليات في الإنسان توازناً دقيقاً بين الآليات المحرضة على التخثر 
المتعددة والمعقدة تكفل يقاء الدم بحالة سائلة قادرة على والآليات المعاكسة له على نحو يمنع في الحالة الطبيعية 
الجريان من جهة:؛ وإمكانية تخثره لتشكيل سدادة تنمنع من حدوث النرزف؛ ويمنع من حدوث النخثر في الوقت نفسه. 
النزف من جهة أخرى: ويوفر جهاز الارقاء مرعا5نإ 7005)]3]12عط يشمل الإرقاء الطبيعي أريع مراحل أساسية؛ هي: تشكيل 


كين نشيمينا 


يحول إلى ترومبين: ويفعل العوامل !1611 .11,111,1/ا, ,1 
ويروتين ') والصفيحات الدموية. 


تحناج إليه عوامل التخثر عند الارتباط بالفوسفوليبيد, سمي 
سابقاً العامل /١1آ.‏ 


تميم العامل العاشر, ويساعده على تحويل البروترومبين إلى 


درومبس. 


العامل التاسع )1717 تفعيل العامل العاشر بمؤازرة العامل الثامن. 
(العامل 8 المضاد للناعور أو عامل كريسماس) 


العامل العاشر< 7 (عامل ستيوارت) يحول البروثرومبين إلى ثرومبين بمساعدة العامل الخامس. 


عامل فون فيليبراند 71/17 يريط العامل الثامن: وبتواسط التصاق الصميحات الدموية. 
شوشر يج مام ات الج 
حت من دن لج 


اميل 


سدادة الصفيحات الدموية» وتشكيل خثرة الفيبرين: والآليات 
المعاكسة للتخثر, وأخيراً جهاز حل الخثرة. 

تشكل خثرة الفييرين 10512211092 ا10ء أ1ط1؟: 

تسمى هذه العملية الإرقاء الثانوي: وتعسمد على نحو 
أساسي على عوامل التخثر؛ وهي مجموعة من طلائع 
إنزيمات 065/إ70622م بحالة غير فعالة:» ولكنها قادرة على 
تفعيل بعضها بعضاً على نحو تسلسلي وتفاقمي 156/ام5]6 
71 هه1650015؛ ومثال ذلك: يؤدي تشكل عدد قليل 
من جزيئات العامل السابع المفعّل إلى تفعيل أعداد كبيرة 
من جزيئات العامل العاشر. 

تُصنع كل عوامل التخثر في الكبد عدا عامل فون فليبراند 
لصةءاء7111 702 الذي يصنع في النواءات وخلايا بطانة 
الأوعية. تتعرض العوامل الثاني والسابع والتاسع والعاشر 
إلى تعديل ما بعد الترجمة 1200111221100 [112051261022-]2051 
بوساطة فينامين 1؛ إذ تنوضع زمرة كاريوكسيل على تلك 
العوامل؛ فتصبح قادرة على ربط شوارد الكلس الضرورية 
في عملية التخثر: ويؤدي نقص فيتامين ؟! إلى أن تصبح 
عوامل النخثر المذكورة غير وظيفية؛ وينجم عن ذلك 
اضطرابات في الإرقاء الدموي. 

تبدلت تسمية عوامل التخثر مرات عديدة في الماضي؛ 
فأطلق عليها أحياناً أسماء جهازية؛ أي بحسب وظيفتها في 
جهازا لتخثر؛ وأخذ بعضها أسماء أشخاصء مثل عامل):5]113 
و11386213208؛ وفي عام ١1665‏ أجمع خبراء الإرقاء على ترقيمها 
بالأرقام الرومانية: فرقمت هذه العوامل عام 1977 من 1 إلى 
11 وفي عام 19757 رقم العامل الثالث عشر 1111 ويضاف 
إلى الأرقام حرف 2 إذا كان عامل التخثر مفعلاً مثلاً: العامل 
العاشر المفعل: 73. 

وتوقفت تسمية عوامل التخثر بهذه الطريقة بعد ذلك» 
فاخن البريكاليكرئين «أعى21|1!11ءاء:م اسم عامل ععطءاء1» 
وأخن الكينينوجين عالي الوزن الجزيئى نداناءء1201 حطقاط 
21 ]اع 71 اسم عامل 612101ع1128. 

وتستخدم حالياً الأرقام الرومانية غالباًء ولكن بعض 
التسميات الأخرى مازالت مستخدمة: فغالبا ما يقال: 
الفيبرينوجين أو البروثرومبين أو عامل 112861132...إلسخ. 

يبين الجدول (١)أسماء‏ عوامل التخثر ووظيفة كل منها. 

تدور عوامل التخثر في الدم وهي بحالة غير فعالة: كما 
ذكر آنفاًء وتتفعل عند الضرورة على نحو متتال؛ إذ يفعل كل 
منها الآخرء ولذلك تسمى العملية بشلال الدخثر. 

وصف في الماضي طريقان لتشكل ألياف الفيبرين في 


”0 لد ٠‏ 
1 5لا | لكا 
082 
مي معطم أعقامه © 
0 28 كام 
64 احالاالاا”ا 
رنسينانها )2 اللا ل إإإيا 
مهووم مما 
عمجم مابطاطا 0 ممطاع 0 ميهج ١‏ 
2ل 
الشكل )١(‏ شلال النخثرء ويشمل السبيل الداخلي والسبيل الخارجي 
والسبيل المشترك 


الزجاج؛أي مخبريا: الطريق الخارجي أو طريق العامل 
النسجيء والطريق الداخلي أو طريق التفعيل بالتماس؛ كما 
هو موضح في (الشكل١).‏ 

-١‏ السبيل الداخلي (2)512م عأكصتداها: 

سمي هذا السبيل كذ لك؛ لأن جميع العوامل المشاركة فيه 
موجودة داخل الدوران» ويبدأ بتفعيل العامل 11آ“آ1 يوساطة 
البريكاليكرئين والكينينوجين عالي الوزن الجزيئي وبوجود 
سطح تماس: يفعل العامل 113 العامل آ!؛ وهذا يفعل 
العامل 1؛ ثم قوم العامل 13 بتفعيل العامل العاشر كا وذلك 
بمساعدة شوارد الكلس وعامل الصفيحات الثالث والعامل 
الثامن المفعل لاحقاً من قبل الثرومبين؛ ويلتقي - عند تفعيل 
العاملالعاشر- السبيل الداخلي مع السبيل الخارجي؛ ليبدأ 
بعد ذلك السبيل المشترك. 

"- السبيل الخارجي ([21112م أأكدأا<»: 

سمي كذلك؛ لأنه يبدأ بدخول مادة من خارج الدوران؛ 
هي العامل النسجي 120105 15516)) الذي يفعل العامل السابع؛ 
وهذا يفعل العامل العاشر . 

'- السبيل المشترك 020723 01311121011©: 

يحول العامل العاشر المفعل البروثرومبين إلى ثرومبين؛ 
وذلك بمؤازرة شوارد الكلس وعامل الصفيحات الثالث 
والعامل الخامس المفعل لاحقاً من قبل الثرومبين؛ يتحول 
الفيبرينتوجين بوساطة الثرومبين إلى فيبرين موحود 
17 ثم إلى فيبرين مكوثر 001710615 ثم يقوم العامل 
الثالث عشر المفعل من قبل الثرومبين بمصالية 28 كل1055-110© 


١48 


ألياف الفيبرين ؛ ليزيد من ثبات العلقة الدموية. 

من الشرح السابق لخطوات شلال التخثر؛ يبدو للوهلة 
الأولى أن تخثر الدم يمكن أن يتم بتضعيل أحد الطريقين 
وأن أحدهما يغني عن الآخرء ولكن الواقع ليس كذلك؛ فنقص 
العامل السابع - الأساسي في السبيل الخارجي- يؤدي إلى 
نزف شديد أحياناً مع أن الطريق الداخلي سليم. كما يعاني 
مرضى الناعور - نقص العامل الثامن - من نزوف خطرة 
جد كما هو معروف على الرغم من سلامة الطريق الخارجي. 
وعلى نقيض ذلك لا يعاني الأشخاص الذين لديهم عوز في 
العامل 611 أي نزف» وهذا ما يفرض فهماً آخر لعملية تشكل 
علقة الفيبرين. 

باختصارء ما ذكر آنفاً عن كيفية حدوث التخثر بطريقين 
خارجي وداخلي؛ إنما هو وصف الما يحدث في المخبر ولا 
يوضح تماماً عملية التخثر على حقيقتها في الجسم. 

والآن يفهم التخثر بأنه يبدأ دائماً من الطريق الخارجي؛ 
وذلك بدخول العامل النسجي إلى الدوران؛ وتتفاقم عملية 
التخثر؛ وتشتد بوساطة عناصر تابعة للطريق الداخلي؛ 
وليس كل العناصر. عند تأذي جدر الأوعية يدخل العامل 
النسجي الموجود على سطح الخلايا تحت بطانة الأوعية مثل 
مولدات الليف وخلايا العضلات الملس إلى الدوران؛ ويقوم 
بتفعيل العامل السابع؛ ومن ثم يتحد معه ليشكل معقداً 
يِفعّل العامل العاشر مباشرة أو بعد تفعيل العامل الحادي 
عشر. يحول العامل العاشر المفعل البروثرومبين إلى ثرومبين 
وذلك بوجود شوارد الكلس وعامل الصفيحات الثالث والعامل 
الثامن المفعل لاحقاً من قبل الثرومبين؛ كما ذكر قبل قليل. 

يعد تشكل الثرومبين أهم مرحلة في عملية التخثر: 
والثرومبين هو إنزيم متعدد الوظائف؛ يموم ب: 

أ- تحويل الفيبرينوجين المنحل بالبلازما إلى فيبرين غير 
منحل. 

ب- تفعيل العامل الثامن الذي يعمل تميما 600101 
للعامل العاشر. 

ج- تفعيل العامل الخامس الذي يعمل تميماً للثرومبين 

د- يفهم من ذلك أن العامل الخامس والثامن يتفعلان 
بعد تشكل الثرومبين؛ ويد خلان عملية التخثر لاحقاً ويؤدي 
ذلك إلى اشتدادها وتضخمها. 

ه- تفعيل العامل الثالث عشر الذي يقوم بمصالية 
جريئات الفيبرين بعضها مع بعض وتشكيل علقة ثايتة 


ومدينة. 


حين يتشكل المركب 11:/:1/112/11)2- أي بعد انطلاق 
السبيل الخارجى- يبدأ ما يسمى بمثبط السبيل النسجي 
(11*1) عه)أطتطم؟ /2/ا]2م 12101 عنا155) بالعملء ويوقف 
عملية التخثر بهذا الطريق؛ وتصبح عملية التخثر معتمدة 
بعد ذلك على الدارة المؤلفه على نحو رئيس من الثرومبين 
والعامل التاسع المفعّل والعامل الثامن المفعل؛ كما هو موضح 
في (الشكل .)١‏ 


١ 5‏ 
راسد بابر 


عع يه 
(مأطصمطضمص) 
)١19(‏ متطتحرممط]” 
موطاع ممومم رطام 


الشكل (؟) يبدا التخثر بوساطة العامل النسجي الذي يفعل العامل 
السابع؛ ثم يفعلان سوية العامل الناسع والعاشر: وبمساعدة العامل 
الثامن والخامس اللذين يعملان بصفة عوامل تميميه 1]015ع013© 
يمشكل الثرومبين. ويحول الفيبردينوجين إلى فيبرين. يعود 
الثرومبين ويفعل العامل 71 و111/ و/ا 


يفسر هذا الفهم الجديد لآلية التخثر كيف أن كلا من 
السبيل الداخلي والخارجي ضروري لتشكل الفيبرين: ولا 
يمكن لأحدهما أن يغني عن الآخرء لكن العوامل الأولى في 
السبيل الداخلي ليست ضرورية لتفعيل هذا السبيل ضي 
الجسم., إنما هي ضرورية لتفعيل التخثر في السبيل الداخلي 
في الزجاج؛ ويفسر هذا كيف أن نقص العامل الثاني عشر- 
الذي يتظاهر مخبرياً بتطاول زمن الثرومبوبلاستين الجزئي 
(217) - لا يؤدي إلى أي نزف. 

من الجدير بالذكر أن عوامل التخثر تتنفعل بوتيرة أكبر 
إذا تجمعت على سطوح خلوية محتوية على 
الفوسفوليبيدات الحامضة: وهذه المكونات لا توجد على نحو 
طبيعي على سطح الخلية وهي بحالة الراحة؛ أما إذا ما 
تفعلت الصفيحات الدموية أو الوحيدات أو خلايا بطانة 
الأوعية, بسبب أذية وعائية أو حالة التهابية؛ فيعاد عندها 
تموضع جزيئات الفوسفوليبيدات بصورة تبرز معها رؤوسها 
الفعالة: أو تتحرر هذه الجزيئات لتدعم عملية التخشر 
وتحرضها. 


الآليات المضادة للتخثر كسمكتصططءء غناو طسرمع طغغصة: 

هناك العديد من الآليات التي تعمل بتناسق تام؛ لتمنع 
حدوث التخثر في الحالة الطبيعية, فتضمن قابلية الدم 
للجريان؛ ولا تسمح بحدوث النخثر إلا حين الحاجة وضي 
مواقع الأذية الوعائية فقط. وأهم هذه الآليات: 

-١‏ الخلايا البطانية: 

تملك خلايا بطانة الأوعيةآليات كثيرة معاكسة للتخثر؛ منها: 

!- إنتاج مادة البروستاسيكلين 10اء/ا105]3م وأكسيد الآزوت 
010 عنالم وال ع04410855ع»: وكل هذه المواد تعمل على 
تثبيط التصاق الصفيحات الدموية وتجمعها. 

ب إنناج عوامل مضادة للتخثر مثل مادة الهبارين 10تهمع2 
26081 ومضاد الثرومبين 2001110110 ومثبط سبيل 
العام لالنسجبي 1016105 /1902 21م 120101 عناؤذا) وال 
انل 0ط مقط . 

ج- تفعيل آليات حل الخثرة بإنتاج مفعل البلاسمين ١‏ 
[ 072]07اع2 مع135101208م وال ع235ل10[1ناء 

و(الشكل"؟) يوضح أهم مواقع تأثير العوامل الفيزيولوجية 
المضاده للدخثر. 


هاما 


ملع ٠ه‏ وبؤزع جل وهوممارطاط 


الشكل (5) الآليات الأربع الفيزيولوجية الرئيسة المضادة للتخثر 
-١‏ مضاد الثروميين 1111 ؛ ؟- بروتين )١‏ و 5, *- مثبط سبيل 
العامل النسجي 1121» 4- الجهاز الحال للخثرة. 


"- مضاد الثروميين ‏ 111 متطعره تطغ غصة: 

يعد مضاد الثرومبين ” البروتياز الأساسية الموجودة في 
البلازما والتي تقوم بتثبيط الثرومبين وعوامل التخثر 
الفعالة الأخرى مثل العامل العاشر 1728 وذلك بارتبياط 
المركز الفعال من مضاد الشرومبين مع الموقع الفعال من 
الثرومبين وبالتالي تعديله. ويزداد هذا التأثير المثبط من 
ألف مرة إلى أريعة آلاف مرة بوجود الهبارين. 

يتم تثبيط الثرومبين بوساطة ال111 41 على سطح بطانة 
الأوعية حيث توجد جزيئات الغلوكوزًمينوغليكان مثل 
الهبارين 1603118 التي تزيد من القدرة المشبطة المذكورة. 
ولذلك فإن النقص الكمي أو الكيفي في مضاد الثرومبين 
سواء كان موروثاً أم مكتسبا يؤدي إلى تأهب للخثار الوريدي 
بأماكن عديدة في الجسم. 

"- البروتين :1) ) داء1مم: 

هو غليكوبروتين يصنع في الكبد بشكل طليعة عامل 
2 , ويحتاج إلى فينامين ؟1؛ ليدنم تعديله؛ ويصبح 
وظيفياء تماماً مثل عوامل التخشر 72.17.7/11.11 التي تصنع 
في الكبد؛ وتكسب شكلها الوظيفي بوساطة هيتامين >1. يعد 
بروتين :) من مضادات التخثر المهمة:» يتفعل بوساطة 
الثرومبين الموجود على جزيء ال 118نا01ل17006020) وهذا 
الأخير هو الموقع الرابط للثرومبين على سطح الخلايا 
البطانية. 

يرتبط البروتين © قبل تفعيله بمستقبلات خاصة على 
سطح الخلايا البطانية بالقرب من المركب -مأطدرمءط] 
0017 ممما يسهل من تفعيله. يمَوم بروتين © 
المفعل بشطر عاملي التخثر 7 و111// المفعلين أصلاً من قبل 
الثرومبين وتتبيطهما. 

ويحناج بروتين © في عمله إلى عامل نميم :013010© هو 
بروتين 5, الذي يشابه بروتين © بأنه يصنع في الكبد؛ ويعتمد 
على شيتامين ؟1؛ ليأخذ شكله الوظيفي. 

يؤدي نقص بروتين 0 أو 5 إلى حالة فرط خثار 
]53 13616ناع6:6028ملإا)» ويعود ذلك إلى نقص تثبيط 
العاملين 7 و111//ا أو انعدامه. ومن أسباب فرط الخثار 
المعروفة مقاومة العامل الخامس لعمل بروتين © المفعل وذلك 
بسبب طفرة في موقع شطره من قبل بروتين 0). ويطلق على 
هذا العامل الخامس الطافر اسم العامل الخامس لايدن 
(معلاع.آا /ا عماعة1) . 

4- مثبط سبيل العامل النسجي (11'191): 

هو بروتياز بلازمية تثبط المركب 11:/1:1/119/1778), وتوقف 


1١15١ 


على نحو أساسي السبيل الخارجي للتخثر يعد إطلاق 
الشرارة الأولى من قبل العامل النسجي: وتصبح عملية 
التخثر بعد ذلك معتمدة على الدم100 1111220108م2ة»؛ أي 
تفعيل العامل التاسع والثامن بوساطة الثرومبين. كما هو 
موضح في (الشكل؟). 

يستطيع الهبارين إطلاق ال 1181 من الخلايا البطانية 
ومن الصفيحات؛ ويمكن أن يضاف ذلك إلى تأثيرات الهبارين 
الأخرى المضادة للتخثر. 

5- الجهاز الحال للفيبرين 535]610 01(12دطاءط1!: 

بعد تشكل العلقة الدموية من الصفيحات الدموية وألياف 
الفيبرين» وتوقف النزف؛ يأتي عمل الآليات التي تعمل لمنع 
امتداد العلقة الدموية أكثرمن اللازم ليبقى الوعاء الدموي 
مفتوحا؛ وجريان الدم سالماً. من أجل ذلك يتفعل الجهاز 
الداخلي الحال للفيبرين الذي يؤدي إلى تكون البلاسمين» 
وهو الإنزيم الأساسي الحال للبروتينات في هذا الجهان 
والذي يعمل على هضم ألياف الفيبرين وتقطيعها وتحويلها 
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الشكل (4) تشكل الفيبرين وانحلاله 
-١‏ يحتوي هيكل الفيبرينوجين على ثلاث عقد, اثنتان (1 وواحدة 8. 
؟- ينجم عن عمل الثرومبين تجمع ألياف الفيبرين بعضها إلى جانب 
“'- يصالب العامل 5111 النهايات (1 فى جزيئات الفيبرين المتجاورة. 
4؟- يقوم البلاسمين بحل الفيبرين وتنشأ الجزيئات الثنائية 10-0121615 
من انحلال الفيبرين الكامل. 


١55 


إلى نوائنج تدرك 5اأء20011م 06822026108 10ر11 . والشكل (14) 
يوضح أهم مكونات الجهاز الحال للخثرة. 

يتحول البلاسمينوجين إلى بلاسمين بوساطة مفعل 
البلاسمينوجين التسجي 2)112]06 7ع125121208م عم لا) عنا5ذ1] 
(28) أو بوساطه اليوروكيناز 13521120862م 106 1201122356 
(4ظن) :201720 ؛ فينشطر البلاسمينوجين عند الرابطة 
60 60-1/2156ذعكثم . 

يرتيط البلاسمين أو البلاسمينوجين بالفيبرين على نحو 
نوعي: وبالتحديد بوساطة الموقع الخاص الرابط لليزين 
5 61201285-ع2زؤلا!» كما أن لل هلط] ولعاً نوعياً 11أعع6م5 
361016 للارتباط بالفيبرين؛ أي بالخثرة؛ ويذلك يكون 
انحلال الفيبرين بالحالة الفيزيولوجية عملية نوعية 
محصورة بألياف الفيبرين المكونة للخثرة فقط. 

يحرض المعقد الثلاثي المكون من البلاسمينوجين وال 24 
والفيبرين على تحويل البلاسمينوجين إلى بلاسمين الذي 
يبدأ بتقطيع ألياف الفيبرين وتحطيمها؛ ويؤدي هذا إلى 
كشف مواقع أخرى في الفيبرين محتوية على الليزين أو أولا! 
5 ,؛ وينجم عن ذلك ارتياط جديد للبلاسمينوجين 
وال 288 » ويالتالي تتوالى عملية حل الفيبرين. 

عند تقطيع البلاسمين لألياف الفيبرين المتصالبة بعضها 
ببعض على نحو تكافؤي ارط لعلمذا-وومى لإلغدةء21 201 
تتحرر الجزيتات الثنائية (1[؛ 15ع0110-(1؛ وهي أحد نواتج 
تحطم الفيبرين المهمة الني يمكن معايرتها في الدم؛ وتدل 
على أن خثرة ما قد تشكلت وأن عملية حلها جارية» لذلك 
تفيد معايرة نوائج تحطم الفيبرين ولاسيما ال15ع10-010] 
في تشخيص ختثرة الوريد العميق 11/1 والصمة الرئوية 
والتخثر داخل الأوعية المنتشر 110. 

تبقى عملية حل الفيبرين منظمة فيزيولوجياً وتحت 
السيطرة على نحو أساسي بآليتين: 

2135121120867 مثبطات مفعلات البلاسمينوجيسن‎ -١ 
1-[خهط) ورمغأطنتطما :360 11]ع0: الني تثبط الأ-شط وال‎ 281-2( 
4ن في البلاسما.‎ 

؟- مضاد البلاسمين ألفا-؟ «لم:135م2011 2-:0: وهو المثبطل 
الرئيس للبلاسمين إذا ما وجد في البلاسما؛ أي البلاسمين 
الحر غير المرتبط بالفيبرين. 


اضطرابات التخثر الوراثية 


أولاً- الناعورأ والناعور ب: 

هي أمراض نزفية خلقية وراثية مرتبطة بالجنس تتميز 
بانخفاض مستوى عامل التخثر الثامن في المصل (الناعور 
أ 1113م56720: الناعور المدرسي) أو انخفاض عامل التخثر 
الناسع (الناعورب 1 هتلنطم20:عط داء عيد الميااد 285 )15ت 
©15635). وفيها يصاب الذكور في حين تكون الإناث حاملة 
للمرض :©0311 ونادراً ماتكون عرضيهة. 

الويائيات: 

يعد الناعوراً ثاني أكثر الاضطرابات النزفية الوراثية 
شيوعا. وتختلف نسبة حدوثه باختلاف الشعوب؛ فهو نادر 
بين الصينيين. يحدث بنسبة ؛ وتغيب القصة 
العائليه لدى /4٠-7٠“٠‏ من الحالات؛ ويفسر ذلك بحدوث 
طفرات حديثة في جين العامل الثامن في المرحلة 
الجنينية لدى عائلة غير مصابة سايقا. أما الناعورب 


4 


0000 قن 


فيحدث بنسبة ل (خمس حالات الناعورأ). 

الفيزيولوجيا المرضية: 

© العامل الثامن 777111: بروتين: يصنع في الكبد, ويجول 
في الدوران مرتبطأً بعامل مون ويليبراند 717/5. ويقع جينه 
على الذراع الطويلة للصبغي الجنسي ا في الموقع 2)028. 

© العامل التاسع 117: بروتين يصنّع في الكبد يتواسط 
فينامين ك. ويقع جينه بجوار جين العامل الثامن في الموقع 
06 

© في الحالة الطبيعية يتفعّل العامل الثامن بالثرومبين؛ 
في حين يتفعل العامل التاسع بوساطة معقد العامل 
النسيجي/العامل السابع المفعّل. وبفعّل كلا العاملين الثامن 
والتاسع العامل العاشر؛ مما يؤدي إلى توليد الثرومبين 
وتحويل مولد الليفين 1101120867 الحلول إلى ليفين116:12 
غير حلول. 

» يتميز مرض الناعور بنوعيه بعدم القدرة على توليد 
العامل العاشر المفعّل وإعاقة تشكل الخثرة. والسبب نقص 
عامل التخثر الثامن (الناعور أ) أو العامل التاسع (الناعور 
ب) أو غيابهماء أووجود عامل تخثر غير وظيفي كما في ثلث 
مرضى الناعور ب (النمط الثاني من الناعور ب). 

© ينتمل المرض بوراثة سائدة مرتبطة بالجنس (الشكل ))١‏ 
والذكر المصاب لا ينقل المرض إلى أبنائه؛ لأن الصبغي الجنسي 
لا طبيعيء في حين تكون جميع بناته حاملة للمرض. وتنقل 
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الشكل )١(‏ يبين نمط الوراثة المرتبطة بالصبغي )ا لدى مرضى 
الناعورأ وب 

الأنثى الحاملة المرض إلى نصف أبنائها الذكور؛ وتكون نصف 
بناتها حاملة للمرض. 

© ومع أن الماعدة هي أن تكون الإناث حاملة للمرض وغير 
عرضيّة؛ فإن بعض الإناث اللواتي لديهن مستويات عامل 
ثامن أقل من 5٠‏ بكثير كن عرضيات,؛ وقد تحدث لديهن 
نزوف طمثية أحياناًء أو تحدث نزوف في الجراحات الكبرى. 

« الشذوذات الجينية: شائعة في الناعوراً في حين أنها 
قليلة في الناعور ب: وريما كان هذا سبب قلة وجود المثبطات 
في الناعورب. الطفرات المسببة للناعورأ هي في الذكور ثلاثة 
أمثال ما في الإناث. وهي قابلة للكشف باستخدام 2012. 

التظاهرات السريرية: 

لا يمكن سريريا التمييز بين الناعورا والناعورب. وتعتمد 
شدة الأعراض على مستوى عامل التخثر في المصل؛ وهي 
تبدو بنزوف قد تحدث في أي عضو أو نسيج في الجسم. 
وريما أدت إلى مضاعفات تشمل انضغاطات عصبية 
وانكماشات عضلية تؤدي إلى إعاقة حركية. يشكل الدم النازف 
ورم دمويا يتوضع عادة في الأماكن التالية: 

١-الورمالدموي‏ 11111260112 تحت الجلد وضمن 
المضلات: هي نزوف شائعة في الناعور أ؛ وقد تنتشر لتشمل 
أكثر من نصف مساحة الجسم؛ ويكون الانتشار وصفياً من 
المركزالذي يمثل البؤرة الأولى للنزف إلى الاتجاهات كافة: 
تترافق هذه النزوف وفرط كريات بيضص 0515]/ا1102اع1: وحمى 
وآلاما شديدة؛ وقد ترافقها أعراض وعلامات سريرية ناجمة 
عن انضغاط إحدى البنى الأساسية في موقع النزف 
كالأعصاب والأوعية الدموية. 

وتعد نزوف اللسان والبلعوم الأنفي والفموي والحنجري 
والعنق نزوفاً خطرةٌ قد تضغط السبيل الهوائي؛ وتهدد الحياة. 


ميقو متوسد اد 


التظاهرات العامة 


يراجع في السنة الأولى من العمر بنزوف تلقائية شديدة. 


نزوف متوسطة الشدة بعد الرضوض والجراحات الصفرى. 


نزوف حُمَيفَة بعد الرضوض و الجراحات الكبرى. 


تدم مفصلي (ركبة > مرفق > كاحل > ورك > رسغ) يرافقه نمل موضعي وألم خفيف» 


يتلوه تورم وتحدد حركة وحرارة موضعية واحمرار وألم شديد. 


الجدول )١(‏ يبين التظاهرات السريرية للناعور يحسب شدة المرض. 


"- الورم الدموي في عضلة البسواس 5025م وخلف 
الصفاق: هي نزوف شائعة في الناعورا. قد يقلد الورم 
الدموي فى عضلة البسواس اليمنى التهاب الزائدة الحاد 
سريرياء وإذا ضغط على العصب الفخذي سبب ألما ينتشر 
على الوجه الأمامي للفخذ يرافقه خدر وتمل: وقد يحدث 
ضعف عضلي أو حتى شلل في العضلات المعصبة بالعصب 
المضغوطء (وتكون علامة البسواس 5180 5035م إيجابية)؛ في 
حين يحافظ المريض على مفصل الورك بوضعية عطف 
جزئي. ويفيد التصوير المقطعي المحوسب في تشخيص هذه 
النزوف. 

*- نزوف السبيل الهضمي: نزوف الفم واللثة واللسان 
شائعة. في حين يندر حدوث تغوط مدمى ؤأ76212]67265 أو 
تغوط زفني 1161602 في المصابين بالناعور, وقد يرافقها عند 
حدوثها ألم بطني؛ وتطبل البطن؛ والخزل المعوي) والحمى؛ 
وفرط الكريات البيض. 

4- النزوف البولية التناسلية: البيلة الدموية شائعة: 
وغالبا ما تكون محددة لذاتهاء ولا تحتاج إلى معالجة نوعية: 
وإنما يحناج المريض إلى الراحة النامة في الفراش والإماهة 
الجيدة (” لتر/م' من مساحة الجسم يوميا) لمدة 07١-48‏ 
ساعة. وترافق الإصابه إذا تشكلت خثرات دموية وقولنج 
كلوي. 

ه- التدمي المفصلي 7021)110515»! والاعتلال المفصلي 
المزمن إطغدهم5]0ة عنمهء: الندمي المفصلي هو التظاهرة 
السريرية الأكثر شيوعا وألماً. والمرضى كبار السن غالبا ما 
يحدث فيهم اعتلال مفصلي. فالدم مخرش بشدة للفشاء 
الزليل؛ مما يسبب فرط التصنع وزيادة التوعيه ثم الميل 
لمعاودة النزف. كما يحرض الحديد المنرسب في خلايا الغشاء 
الزليل الالتهاب المنواسط بالسيتوكينات» والننيجه حدوث 
التهاب مفصلي تنكسي سريع له مظاهر كل من الفصال 
العظمي (08) بألمه الميكانيكي المتقطع الذي يسوء بالحركة: 


والتهاب المفاصل الرثياني (1184) بألمه الالتهابي المستمر 
المنبدل الذي يسوء بالراحة؛ ويترافق واليبوسه الملفصلية 
الصباحية. وأكثر ما يصيب الاعتلال المفصلي الوركين 
والركبتين والمرفقين. 

1- الأورام الكيسية الكاذبة: هي ضخامة ورم دموي ضخامة 
كيسية مترقية غالباً ما تصيب العظام الطويلة في البالغين؛ 
وقد تصيب العضلات ولاسيما عضلة البسواس» وهي تنجم 
عن النزف المتكرر تحت السمحاق والتشكل العظمي 
الارتكاسي الجديد الذي يؤدي إلى تهدم عظمي. 

- النزوف لدى الولدان والأطفال: قد تحدث النزوف لدى 
الولدان بشكل ورم دموي في الفروة أ وتطاول النزف من الحبل 
السري أو نزف ضمن الحجاج أو نزف ملتحمة؛ ومن النادر 
حدوث النزف ضمن المقلة. وقد يتمرّق الطحال تمزقا تلقائياً. 

- التنزوف الرضية: شائعة جدا لدى المصابين بالناعور, 
تبدا مع بدء الطفل بالحركة والمشي. وتختلف في شدتها 
يحسب شدة الناعور والرض. وقد تكون مهددة للحياة (نزوف 
الجملة العصبية المركزية...). 

التشخيص: يعنمد على: 

-١‏ تقييم طبيعة النزف ومدكه والاستفسار عن التعرض 
لرض سايق أو جراحة:؛ والقصة العائليه. والبحث عن النزوف 
النمشية والكدمات» وعن علامات باكرة للأذية المفصلية. 

؟"- الفحوص المخبرية التالية: 

أ- زمن البروثرومبين '71: طبيعي. 

ب- زمن الثرومبوبلاستين الجزيئي المفعل 35171: متطاول 
بحسب درجة نقص عامل التخثر مع أن العيار الطبيعي لا 
يستبعد الناعور الخفيف. 

ج- معايرة المستوى المصلي للعامل الثامن ثم العامل 
التاسع. 

- إجراء الفحوص الشعاعية: حين الشك بالنزف الحاد 
يفيد التصوير بالأمواج فوق الصوتية والتصوير الملقطعي 


المحوسب في التحري عنه. ويالنسبة إلى الأذية الملفصلية 
يتفوق التصوير بالرنين المغنطيسي على التصوير الشعاعي 
البسيط أو المقطعي المحوسب في تقييم الاعتلال الملفصلى 
الباكر. 

المضاعفات: 

-١‏ مثبطات العامل الثامن: هي أضداد للعامل الشامن 
من نمط 0ج1. لها نمطان يختلفان حيويا وسريريا: 

© تمط 1: يحدث بعد المعالجة بالعامل الثامن: وتكون 
الأضداد فيه مرتفعة» ويعالج باستخدام 1124/ا, أو 55184 
التي تتجاوز دور العامل الثامن في تشكل الخثرة. 

© نمط 11: لاا تتحرض أضداده بالتعرض للعامل الثامن: 
وتكون منخفضة؛ ويستجيب للمعالجةه بعيارات عاليه من 
العامل الثامن. كما يمكن استخدام 11/113 بوصفه علاجاً 
مرافقاً وداعماً في الحالات الشديدة منه أيضاً. 

يشك بوجود المثبطات حين زيادة تواتر النزف أو نقص 
الاستجابة للمعالجة يركازات عوامل التخثر أو وجودها معا. 
هناك ميل عائلي لحدوث المشبطات: وهي أكثر حدوثاً في 
المصابين بالناعوراً المصابين بطفرات أو خبن في جين العامل 
الثامن. 

؟- ويتم التشخيص ب: 

أ- تطاول '281"1 مع فشل التصحيح بالبلازما الطبيعية. 

ب- تحري المثبطات: عيار 2211 مباشرة بعد مزج بلازما 
المريض ببلازما طبيعية وبعد ساعنين من الحضن بدرجة 
حرارة 07,5" درجة مئوية. 

جه معايرة المثبطات كميا. 

يعالج النزف الحاد عند حامل مثبطات العامل الثامن 
بإعطاء العامل السابع المفعل المأشوب 118/!: أو 6 11518 . 

أماالمرضى الذين تكون لديهم كمية منخفضة من 
المثبطات قلا حاجة إلى معالجتهم, وإنما تكفي فيهم المراقبه 
ريثما تزول المثبطات تلقائيا. 

*- انتقال الفيروسات (/1187 ,/1107 ,/1111) في أثناء 
المعالجة:لا خطورة من استخدام المستحضرات الحديثة 
الملأشوية 60011512206: أما المسنحضرات المشتقة من البلازما 
الإنسانية؛ فإن إجراءات النثبيط الفيروسي 122111720107 7112/1 
المتّبعة منن العام 1984 قد حدات من انتقال القفيروسات عبر 
هذه المستحضرات. 

4- عوز الحديد: مع تكرر النزوف في المصابين بالناعور, 
فإن إصابتهم بعوزالحديد غير شائع؛ وذلك لأن معظم 
النزوف داخلية؛ ويخضع الحديد الضائع فيها إلى إعادة 


تدوير واستخدام مرة ثانيه. في حين قد يحدث عوز الحديد 
في حالات الرعاف أو النزف الهضمي لدى بعض المرضى. 

ه- فقردم انحلالي إيجابي كومس 001055:): يحدث لدى 
بعص المصابين بالناعوراً المعالجين بالركازات متوسطة 
النقاوة نتيجة وجود كميات ضئيلة من الأضداد ه-نامة و 
3011-8. ويكون فمر الدم عادة خفيف الشدة. 

المعالجة: 

-١‏ مبادىء عامة: 

من الأمورالأساسية في معالجة المصابين بالناعور توفير 
الرعاية الطبية المنتظمة والدعم الحياتي طويل الأمد. 
ولتحقيق ذلك يجب منن مراجعة المريض الأولى القيام 
بالأمورالتالية: 

© عيار المستوى المصلي لعامل التخثر. 

© تنحري المثبطات ومعايرتها. 

© تحري الطفرات: الذي يفيد لكشف الحملة والتشخيص 
قبل الولادة: كما أن له قيمة توقعية لخطورة تطور المثبطات. 

© تعداد الدم الكامل: لاستبعاد فقر الدم نتيجة النزوف 
المنكررة وكشف عوز الحديد حين وجوده. 

© زمرة الدم. 

© فحوص الكبد المخبرية. 

©الفحوص المصلية لفيروسات /1181/.!141. /117/.117]. 

المعالجة الباكرة للنزوف الفعالة؛ كما يفضل في حالات 
الناعور الشديد البدء بالمعالجة الوقائية التي يجب أن تبدأآ 
منن السنة الأولى من الحياة؛ مما يمنع معظم الأذيات 
المفصلية: وغالبا ما يقلل النزوف الشديدة. وقد تحتاج هذه 
المعالجة الوقائية إلى استخدام مأخذ وريدي طويل الأمد 
(01-8-01). ويتم تطبيق هذه المعالجة بإعطاء ركازات 
العامل الناقص كل "١‏ أيام. 

© تحري المثبطات الدوري؛ ومراقبه تعداد الدم وقفحوص 
الكبد المخبرية دورياً. 

© تجنْب الأسبرين والأدوية المثبطة للصفيحات: والمعالجة 
بالحمن العضلية. 

© إعطاء اللقاح ضد /1]1817 ما لم يكن معطى سابقا. 

"- المعالجة النوعية للتاعور أ: 

تعتمد على شدة النزف ومكانه وشدة الناعور لدى المريض. 

أ- الديسمويريسين «زودو:م 065120 (1(10431/12): يستخدم 
هذا المركب في حالات الناعورالخفيفة (كما في حالات النمط 
الأول من فون ويليبراند) لمعالجة النزوف الصغيرة التي لا 
تنوقف من دون معالجة وكذلك في الجراحات الصغرى. وهو 


يعطى نحت الجلد بجرعة ”, ٠‏ ميكروغرام/كغ (حنى جرعة 
كليّة قصوى ١4-٠١‏ ميكروغرام) أو تسريباً وريدياً بطيئاً على 
مدى ٠١‏ دقيقة؛ ويمكن إعطاؤه عبر مرذاذ (بخاخ) أنفي. وعند 
الضرورة يمكن مراقبة الاستجاية للمعالجة 
بالديسمويريسين بعيار العامل الثامن في مصل المريض بعد 
٠‏ دقيقة من إعطاء الدواء إذ ترتفع العيارات المصلية. 

ب- المعالجة المثبطة لانحلال الليفين 1521مدلطلتنغصهة 
'1م1622): مفيدة في كل الحالات ولاسيما الخفيفة متهاء 
وأكثر ما تستخدم في التداخلات السنية. تقوم هذه الأدوية 
بنثبيط مفعلات مولد البلاسمين؛ وتعمل على استقرار 
تشكل الخثرة. 

تضم هذه المعالجة دواءين؛ هما حمض الأمينوكابروئنيك 
4 1016م2ع120لرة -ع ريعطى فمويا “غ كل " ساعات للكبار 
وريدياً بجرعة تسريب اغ/ساعة), وحمض الترانكساميك 
4 2016ة1306] (يعطى فموياً 70-١١‏ ملغ/كغ كل 5-/ 
ساعات)؛ ويستمر إعطاؤها حتى 4-7 أيام بعد التداخل 
السني. 

يُحدّرمن استخدام هذه الأدوية في حالات البيلة الدموية 
والنزف ضمن الخلط الزجاجي العيني والخثارالمنتشر ضمن 
الأوعية ©1210 والتهاب الكبد الفعال. ولا تعطى هذه الأدوية 
في أثناء الحمل؛ لأنها مشوّهة. 

ج- المعالجة بالرسابة القرية ©)2)اأمأء:27700: بطل 
استعمالها بعد توافر ركازات عوامل التخثر. 

د- المعالجة بركازات العامل الثامن: المستحضرات المأشوية 
هي المعالجة المخنارة؛ إذ لا يحتوي الجيل الثاني من هذه 
المستحضرات أي مواد إنسانية. أما المستحضرات المشتقة من 
الإنسان فتخضع بدءا من العام 1484 لمراحل متعددة للتثبيط 
الفيروسى ؛ مما أصبحت معه على درجة جيدة من الأمان. 
وتتوافر هذه المستحضرات عالية الانتقاء ومتوسطة النقاء 
لمعالجة المرضى الدين لا تنوافر لهم المستحضرات المآشوية. 

العمر النصفي للعامل الثامن ١١-5‏ ساعة. 

ه- التدمي المفصلي: يعالج المريض بجرعات كافية من 
العامل الثامن؛ إضافة إلى المعالجة الداعمة التي ترتكز على 
عدم الحركة وتطبيق أريطه ضاغطه ورفع الطرف وتطبيق 
بروده موضعية: وإعطاء المسكنات. 

أما البزل المفصلي فلا يوصى به إلا في حالات التورم 
الشديد أو التورم المديد الذي لا يتراجع بسرعة مع المعالجة, 
وهنا يجب البزل بعد رفع مسنوى العامل الثامن. كما يجب 
البدء بالمعالجه الفيزيائيهة الخفيفة والفعالة باكرا قدر 
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اللإمكان. 

وفي حالات النزف المفصلي المتكرر والإعاقة الملفصلية 
الشديدة يمكن اللجوء إلى بدائل مفصلية صنعيّة (في 
مفصل الركبة خاصة). 

و- الجراحة في المصابين بالناعورا: قبل الجراحة يجب 
أن يخضع المريض لا خنيارات تحري مثبطات العامل الثامن)» 
وعند التأكد من غيابها يوضع المريض على برنامج معالجة 
بركازات العامل الثامن؛ يبدا قيل الجراحة: ويستمر ١5-٠١‏ 
يوما بعد الجراحة مع مراقبة شبه يومية لعيارالعامل الثامن 
للحفاظ على المستوى المطلوب. 

ز التداخلات السنية في المصابين بالناعورا: لوضع 
الحشوات السنية يعالج المريض بجرعة وحيدة من العامل 
الثامن مع إعطاء 5-4غ من حمض الأمينوكابروثيك لمدة *«- 
؛ أيام بعد التداخل السني. وتعد الغسول الفموية بحمض 
الأمينوكابروئيك فعالة أيضا في هذه الحالات. 

أما في النزوف والتداخلات السنية الكبيرة وقلع الأسنان 
فيجب قبول المريض في المستشفى: ليعالج بركازات العامل 
الثامن بدءا من اليوم الذي يسبق التداخل؛ ويستمر 7-7 
أيام على الأقل بعده. 

ح- النزف داخل القحف: لا يزال سببا رئيس للوفيات في 
مرض الناعور. قد يكون النزف تحت الجافيه أو فوق الجافية 
أو مستبطنا للدماغ؛ والنزف تحت العنكبوت أقل حدوثا؛ 
ولكنه الأفضل إنذارا. وقد يحدث النزف في النخاع الشوكي 
أوالسحايا النخاعية. 

لذلك يجب معالجة رضوض الرأس في المصابين بالناعور 
على الفور بإعطاء كميات كافية من ركازات عامل التخثر 
وإذا ظهرت علامات توضع عصبي يجب الاستمرار بإعطاء 
ركازات العامل الناقص للحفاظ على المستوى المصلي 
المطلوب. 

*- المعالجة النوعية للناعور ب: 

أ- يخضع المريض للمبادئ المعالجة الأساسية المتبعة في 
الناعورأ نمسها. 

ب- لا جدوى من استخدام الديسموبريسين. 

ج-المعالجة بركازات العامل التاسع: المستحضرات المأشوية 
هي المعالجة المختارة؛ وإذا لم تتوافر هذه المستحضرات 
يستخدم العامل التاسع عالي النقاء أو متوسط النقاء 
(يعرف المستحضر متوسط النقاء باسم ركازات معقد 
البروثروميين (0005). 

العمر النصفي للعامل التاسع ؟١-74‏ ساعة. 


4- اعتبارات خاصة: 

أ- تحري الحملّة: يعتمد تحري الحملة على ثلاث ركائز 
أساسية: 

(١)-القصة‏ المرضية والعائلية. 

(7)- الدراسة المخبرية للتخثر. 

()- اختبار الدنا 2(14. 

ب- التشخيص قبل الولادة (في المرحلة الجنينية): يتم 
باستخلاص عينة من الزغابات الكوريونية (01/5) أو بزل 
السائل الأمنيوسي. وتتم الدراسة باستخدام تقنية +201 . 

ج- المعالجة المنزلية: لقد حسينت المعالجة المنزليه نوعية 
حياة المريض والاهل والطبيب المعالج. حتى الطفل بعمر 5- 
سنوات يمكن أن يتدرّب على الإعطاء الوريدي لركازات 
العامل الثامن أو التاسع في المنزل. تبدأ هذه المعالجة في 
العام الأول والثاني من العمر. كمثال على المعالجة الوقائية 
يعطى العامل الناقص في المنزل بمعدل ثلاث حقن أسبوعيا 
ويجرعة وسطية ١50-١6‏ وحدة/كغ. 

ثانياك داء فون وبليبرائد ((11١١؟)‏ عدوءؤوذل لسصوعطء1/111ا م0لى: 

يعد داء ون ويليبراند 7117/5 أكثر أنواع الأمراض النزفية 
الوراثية شيوعا. وصفه فون ويليبراند للمرة الأولى عام 201975 
لكن عزل العامل الممرض لم ينم حتى عام 2/1911 ويتميز 
المرض ياضطراب التصاق الصفيحات ونقص مستوى عامل 
فون ويليبراند *71/1 أو نقص وظيفته؛ وهو يصيب كلا 
الجنسينء ولكنه أكثر ما يتظاهر سريريا بين الإناث بسبب 
الطمث لديهن. 

يبلغ معدل حدوثه /١‏ من مجموع السكان؛ ويصيب النمط 
الأول منه (1ءملا) 71/1) نحو 17١‏ من هؤلاء المرضى. 

الفيزيولوجيا المرضية: 

-١‏ عامل مون ويليبراند الطبيعي بروتين يتألف من متعدد 
القسيمات 01]1206:5ا51 يراوح حجمها بين 506٠١‏ و١٠‏ ألف كيلو 
دالتون» تنتجه الخلايا البطانية والنواءات» ويوجد معظمه 
ضمن الدوران بتركيز ١٠ميكروغرام/مل‏ تقريباء ويبلغ عمره 
النصضي (1/2)) ١7-8‏ ساعة؛ ويوجد /١5‏ من هذا العامل 
الجوال في المصل ضمن الصفيحات. 

لهذا العامل وظيفتان أساسيتان: هما: 

أ- دوره في الاستقرار الدموي؛إذ يعمل بصفة رابط 
لالتصاق الصفيحات: وحين تنخفض هذه الفعالية يزداد 
الميل للنزف. 

ب- دوره بصفة حامل للعامل الثامن 777111 ؛ مما يحميه 
من التدرك البروتيني: لذلك يترافق داء فون ويليبرائد وعوز 


العامل الثامن. ولكن مستوى فون ويليبراند المنخفض هو 
المسؤول الأساسى عن النزف لدى معظم المرضى. 

وعدا ذلك فإن عامل فون ويليبرائد هو أحد بروتينات 
الطور الارتكاسي الحاد؛ لذلك يرتفع مستواه في حالات 
الشدة والحمل والخباثة وفرط نشاط الدرقء والمعالجة 
بالإستروجينات. 

"- يعود العديد من حالات داء مون وبليبراند الوراثية 
في الوقت الحالي إلى طفرات جينية على الصبغي الجسمي 
7 في حين تعزى حالات أخرى إلى طفرات في جينات أخرى 
تؤثر في مسنويات عامل فون ويليبراند مثل الزمر الدموية 
0 بالننيجة يحدث عوز كمي جزئي في عامل فون 
ويليبراند (النمط الأول) أو عوزكمي تام فيه (النمط الثالث) 
أو عوزنوعي فيه (النمط الثاني). 

“- الدراسة الوراثية: ينتقل داء مون ويليبراند بوراثة 
جسمية سائده ذات تنفوذية 606]1226م عالية وتعبير 
0 مورثي مختلف من عائلة إلى أخرى وضمن 
العائلة الواحدة؛ في حين ينتقل النمط الثالث من داء مُون 
ويليبراند بوراكه جسمية متنحية. 

4- يندر حدوث أضداد ذاتية لعامل مون ويليبراند: يشاهد 
في ١5-٠١‏ من المصابين بالنمط الثالث. وترتكز المعالجة 
على جرعات عالية من العامل الثامن المأشوب حتى يتم 
الاستقرارالدموي. 

5-داء هون ويليبراند المكتسب: يشاهد في حالات اللمفوما 
وفرط الصفيحات الأساسيء وأمراض القلب الصمامية. 

تصنيف داء هون ويليبرائد: 

يصنف داء فون ويليبراند ضمن ” أنماط أساسية كما 
يبين الجدول (3). 

© النمط الأول: الأكثر شيوعا بين مرضى داء ون 
ويليبراند: ترافقه عادة نزوف خفيفة إلى متوسطة الشدة: 
وتندر فيه النزوف المهددة للحياة. 

© النمط الثاتي: له 4 أنماط فرعية كما هو مبين في 
الجدول (3). 

© النمط الثالث: أشد الأنماط سريرياء غائباً ما يشخص 
في الطفولة؛ ويرافقه فشل تام في إنناج عامل مون ويليبراند» 
وانخفاض شديد في مستوى العامل الثامن (يراوح بين ١‏ 
و١٠‏ وحدة/دل) كما في مرضى الناعور 4 خفيف الشدة أو 
متوسط الشدة:؛ وينعكس ذلك سريرياً بحدوث تدم مفصلي 
كما في المصابين بالناعور. ولأن عوز مون ويليبرائند شديد 
جدا لدى هؤلاء المرضى: فإن معالجتهم غير مجدية 


١36/ 


كار الس 7 7 يكوك 


الجدول (1) يبين أنماط داء هون ويليبراند 


1 
2 
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باستخدام مشابهات الفازويريسين 22/81/2. 

- التمط الصفيحي (داء فون ويليبراند الكاذب -00ناء5ك2 
0 اضطراب في وظيفة الصفيحات: ينتقل بوراثة 
جسمية سائدة؛ ينجم عن اضطراب بنيوي صفيحي في 
البروتين السكري 0210 ؛ مما يؤدي إلى مرض مشابه للنمط 
8 من داء مون ويليبراند في الكثير من التفاصيل. يتظاهر 
بنقص صفيحات خفيف وتطاول زمن النزف وعوز /لالا 
والعامل الثامن -111/ا مختلف الشدة. وريما يعود عوزهما 
إلى ارتبياط هذه اليروتينات بالصفيحات الني تزال من 
الدوران فيما بعد. 

تتجمع الصفيحات في الزجاج بتراكيز ريستوسيسين 
منخفضة على نحو غير معتاد؛ وقد تتجمّع الصفيحات 
تلقائياً داخل الأوعية. وتساعد دراسة الجين 05168 على 
إثبات التشخيص في الحالات التي لم تفد الدراسات المخبرية 
الأخرى في تشخيصها. 

التظاهرات السريرية: 

تختلف الصورة السريرية اختلافا واضحاً من مريض إلى 
آخر. يحدث في الحالات النموذجية ميل لنزف خفيف إلى 
متوسط الشدة. وقد تكون الأعراض متقطعة نتيجة لتموج 
مستويات عامل مون وبليبراند: لذا قد يكون من الضروري 
إعادة معايرة هذا العامل في أوقات مختلفة لكشف عوزه. 


١3548 


نقص التصاق الصفيحات المعتمد على 1/لآ7٠‏ 
الجرينى 21111102615 /11101171. 


2< 
ل 1111 1 
ال 


مترافق وغياب متعددات القسيمات عالية الوزن 


يرافقه غياب متعددات القسيمات عالية الوزن الجزيئي ناجم عن زيادة ألفتها ]3401 للبروتين 
السكري الصفيحي 6810. 
نقص التصاق الصفيحات المعتمد على 71/17 غير مصحوب يغياب متعددات القسيمات عالية 
الوزن الجزيئي. 


نقص ألفة مون وبليبراند الرابطة للعامل الثامن. 


غالبا ما يراجع المريض في العقد الثاني أو الثالث من العمر 
لتطاول النزف التالي لجراحة أو لتداخل سني. ويشمل 
النزف أنماطا متنوعة: النزوف المخاطية؛ سهولة التكدم 
الرعاف, النزف الطمثيء تطاول النزف بعد الولادة أو 
التداخلات السنية أو الجراحة أو بعد الرضء وأخيرا التدمي 
المفصلي 061221]1710515 : هو تظاهرة غير نموذجية للمصابين 
بهذا المرض (باستثناء النمط الثالث). 

التشخيص المخبري: 

-١‏ زمن النزف: قد يكون طبيعيا لدى العديد من المرضى, 
كما أن احتمال الخطأ فيه جعله وسيلة مخبرية غير منوالية 
لتشخيص داء قون ويليبراند؛ وينم استبداله يتحليل وظيفة 
الصفيحات المؤنئمت في الزجاج (1"8-100). 

؟- وظيفة الصفيحات (574-100): اختبار جيد 
الحساسية يجرى على عينة دموية مقطوفة على السينرات 
خلال ؛ ساعات من أخن العينة: ويكون غير طبيعي في داء 
فون ويليبراند وحالات اضطراب عمل الصفيحات. 

*- مستوى عامل فون ويليبراتد المصلي: ينخفض 
نموذجيا انخفاضا خفيفا إلى متوسط الشدة. 

4- فعالية عامل هون ويليبرائد: تقاس بعدة اختبارات تشمل: 

أ- فعالية نميم الريستوسيتين (71نا2 07أع019» للاعء15)0] 
زمع8 :لقا 


- 


ب- الفعاليةالرابطه للكولا جسن 0120128 دعع0!12» 
8 :لابن اناعة. 

ج- تراص الصفيحات المحرض بالريسنوسيتين -7أاع715]00 
(خ[؟1) دم نهم أباععة أعاء دام لععناله ا . 

ه- مستوى العامل الثامن المصلي: قد يكون طبيعيا أو 
منخفضاً؛ ولكنه نادرأ ما يكون منخفضا إلى درجة حدوت 
نزف مفصلي كما في المصابين بالناعور (باستثناء النمط 
الثالث). 

5- تحليل متعدد القسيمات 22217515 12ء1]110ناد: لعامل 
هون ويليبراند: يساعد هذا الاختبار على التفريق بين متعدد 
القسيمات 70101112615 لعامل كُون ويليبراند وفقآ للحجم 
عن طريق الرحلان الكهريائي على هلام الآغار. 

/ا- في الحالات الخفيفة من المرض يكون التشخيص 
صعبا؛ إذ يكون العديد من الفحوص المخبرية طبيعياً بما 
فيه مسنويات عامل هون ويليبراند والعامل الثامن؛ في هذه 
الحاللات من الضروري إعادة بعض الفحوص المخبرية: كما 
يفيد لديهم فحص باقي أفراد العائله. 

المعالجة: 

تشمل المعالجة في العموم تجنب الأسبرين ومضادات 
الالتهاب غير الستيروئيدية؛. وإعطاء مضادات انحلال 
الفيبرين مثل ألفا أمينوكابرونيك أسيد والترانكساميك 
أسيد2010 تصة امم وإعطاء مشابهات الفازويريسين مثل 
الديسمويريسين 065720165510 (1(1241/2): إضافة إلى إعاصة 
عامل كون ويليبراند. من جهة أخرى يجب نمنيع جميع 
المصابين بداء مون ويليبراند ضد 11817 و/1101. 

-١‏ الحالات الخفيفة والجراحة الصفرى: هنا يعطى 
المريض ديسموبريسين (7, ٠مكغ/كغ‏ تحت الجلد أو تسريباً 
وريدياً خلال ٠١‏ دقيقة) علما أن تأثيراته الجانبية أقل حين 
إعطائه تحت الجلد؛ وهو يعطى للمصابين بالنمط الأول 
وبعض حالات النمط الثاني فقط. 

"- الحالات الشديدة والجراحة الكبرى: هنا لا يفيد إعطاء 
الديسموبريسين في إيقاف النزوف الشديدة أو الوقاية منها. 
بل يجب اللجوء إلى ركازات العامل الثامن الغنية ب 5/آ7٠‏ 
زركازات 7]:316ع0020 العامل الثامن متوسط النفاوة) مثل 
(]2مقطم اخ . 81 _[ط8 ,ط عأوررعج1]) . 

تراكب المعالجة بمعايرة 8 '1/لا؛ أو 71/1:1560, أما زمن 
النزف و288-100 فقد لا يتحسن رغم الاستجاية السريرية 
الجيدة للمعالجة. وتستمرالمعالجة مدة ل!ا-١٠‏ أيام بعد 
الجراحة. 


*- الحمل: يزداد كل من العامل الثامن وعامل صُون 
ويلييراند في الحمل. لذا نادراً ما تراجع مريضة صُون 
وبليبراند من النمط الأول لنزف في أثناء الحمل. 

ويعد الحمل ينخفض مسنوى عامل هون ويليبرائد ؛ لذا 
يجب مراقبة المريضة من أجل نرف بعد الولادة 81111 في 
السيدات المصابات بمرض متنوسط الشدة أو شديد؛ ويعطى 
الديسموبريسين أو ركازات عامل مون ويليبرائد للوصول إلى 
مستويات > ٠,"‏ مكغ/مل عند وجود مشكلة سريرية. 

في النمط 28 قد يسبب متعدد القسيمات مرتفعه الوزن 
الجزيئي تجمّع الصفيحات ونقص صفيحات في أثناء 
الحمل: مما يحتم تجتب مضادات انحلال الفيبرين في 
الحمل ولاسيما في هذا النمط لوجود تأهب عال للخثار. 

4- النزف الطمثي: قد يكون مشكلة لدى المريضة. ويساعد 
على تدبيره إعطاء الترانكساميك أسيد مدة ” أيام خلال 
الطمث؛ مما قد يخفض الضياع الدموي بنسبة ٠5/؛‏ ويفيد 
مشاركته ومانعات الحمل الفموية. 

5- مستويات فون ويليبراند المنخفضة لدى أفراد الزمرة 
الدموية 0: يكون مستوى عامل مون ويليبرائد لدى أفراد 
الزمرة الدموية 0 أقل وسطيا ب 7٠‏ (ه", ١,5 ٠‏ وحدة دولية/ 
مل) مما في باقي الزمر الدموية -١,5(‏ > ؟وحدة دولية/ 
مل). النزوف غير شائعة لدى أفراد الزمرة الدموية () هؤلاء, 
في حين قد تحدث لدى بعضهم نزوف خفيفة تعزى إلى 
مستويات من عامل فون ويليبراند أكثر انخفاضا لديهم. 
أما التفريق بين داء فون ويليبراند وهذه الحالات فقد يكون 
صعباء بل إن بعض الأطباء يحصرون تشخيص داء فون 
ويليبراند بمرضى لديهم مستوى عامل < ٠ ,"١‏ وحدة دولية/ 
مل أو وجود طفرة في مورثة *7177/1, في حين يطلق على باقي 
الأشخاص الذين لديهم قصة نزفية مع مستويات 717/1 بين 
٠,600,‏ وحدة دولية/ مل اسم (الميل للنزف المرتبط 
بمستوى عامل فون ويليبراند المنخفض 1260ع11/1-2- او[ 
لإعمعلمع) عمتلععاط). 

ثالثا- الاضطرابات النزفية لعوامل التخثر الأخرى: 

أعواز عوامل التخثر اللأخرى (غير ١/111‏ -5, )1 -*], (آ/1711) 
نادرة. ويبلغ معدل حدوتها "1-١‏ لكل مليون من السكان» وهي 
تنتمل بوراثة جسمية متنحية؛ وينجم المعوز فيها إما عن 
انخفاض مستوى عامل التخثر في المصل (نمط )١‏ وإما 
بسبب إنتاج عامل مشابه (نمط ١)؛‏ وهي نادرا ما تتظاهر 
سريرياً إلا في حالات الجراحة أو الرض. 

يجب اللجوء إلى ركازات هذه العوامل في حال توافرها 


مثل العامل السابع المفعّل 71/113: وإلا يمكن المعالجة بالبلازما 
الطازجه المجمدة "1*1 بصفه مصدر لجميع عوامل التخثر؛ 
ولكن الأمرقد يحتاج إلى حجوم كبيرة منهاء أو بإعطاء 
الرساية القرية 1]2]6م1ع16م10ء. 

71: عوزالعامل الحادي عشر‎ -١ 

تختلف شدته بين المرضىء ولكنه غالبا ما يكون خفيفاً أو 
متوسط الشدة ' 

التشخيص: !1 طبيعي: 51”11 طبيعي ما لم يكن مستوى 
“1-1 < ؛, ٠‏ وحدة/مل. لذلك يجب عيار العامل الحادي 
عشر لإثبات التشخيص. 

المعالجة: مضادات انحلال الفيبرين والديسمويريسين 
للإجراءات السنية: وفي حال توافر ركازات العامل تتم الإعاضة 
بهاء وإلا يتم تسريب البلازما الطازجة المجمدة (115). 

؟"- عوزالعامل السابع 1/11: 

يصنع في الكبد اعتمادا على الفيتامين >!؛ وله شأن حيوي 
في بدء التخثر. ويعد أقصر بروتينات التخثر عمرا نصفيا 
(5-4 ساعات). لا يتظاهر سريريا بنزوف حتى في العوز 
الشديد (< ١٠,١5‏ وحدة/مل)؛ ولكن سجلت بسببه نزوف 
تلقائية داخل القحف. 

التشخيص: تطاول 1؛ مع بقاء 48177 طبيعيا. عيار 
مستوى العامل السابع منخفض. 

المعالجة: ركازات العامل السابع المفعّل 71/112 بجرعة ٠١‏ 
مكغ/كغ تكرر بحسب الحالة بفواصل منقارية (بسيب قصر 
العمر النصفي للعامل السابع). وحين عدم توافر العامل 
السابع المفعل تعطى البلازما الطازجة المجمدة (1:10) بجرعة 
٠-10١مل/كغ؛‏ تكرر بحسب الحالة. 

وبسبب الدور الحيوي للعامل السابع في بدء التخثر فإن 
ركازاته تستخدم سريرياً على نحو متزايد في حالات عديدة 
قد لا تنسم بعوز هذا العامل كما في النزوف الدماغية, 
واضطراب وظيفة الصفيحات. وفي النزوف الناجمة عن عوز 
عوامل تخثر أخرى. 

"- عوزالعامل الثالث عشر 7]111: 

بسبب نزفاً متأخرا بعد الجراحة (بعد 14-5 ساعة من 
الجراحة)؛ وكثيراً ما يتظاهر بنزف الحبل السري حين 
الولادة, كما تحمل هذه الحالات خطورة عالية لحدوث النزف 
الدماغي. 

التشخيص: 271 و4211 طبيعيان. أكثر الوسائل المخبرية 
المستخدمة لتحري عوزالعامل الثالث عشر هي اختنبار 
انحلال الخثرة ادع] /إ]50[05111 غ210 وحديثا يمكن عيار 


مستضد العامل 111 باستخدام تقنية الإليرًا 51:154. 
المعالجة: جرعة وقائية من ركازات العامل ١"‏ (أو البلازما 
الطازجة المجمدة) شهريا (العمر النصفي للعامل ١١‏ طويل 


جداً) : 
4:- عوز/غياب مولد الفيبرين (الفيبرينوجين) في الدم 
مع مط أ ط0211م1: 


الفيبرينوجين أحد بروتينات الطور الارتكاسي الحاد 
(يرتفع في حالات الحمل والشدة والالتهاب...إلخ)» ينتج في 
الكبد؛ ويتحول بفعل الترومبين إلى فيبرين. يبلغ المستوى 
المصلي الطبيعي له 4-١‏ غ/ل. 

غالبا ما تكون اضطرابات الفيبرينوجين مكتسبة أكثر مما 
تكون وراثية, في حين تكون اضطراباته الوراثية غالباً كمية, 
وهي تشمل عوز الفيبرينوجين مسنغاير اللواقح (الزيجوت) 
5نامع 7616102 أو غياب الفيبرينوجين متمائثل اللواقح 
1077021105. سريريا تكون حالات العوز غير عرضية في 
حين ينظاهر النزف في حالات غياب الفيبرينوجين. وتشمل 
التظاهرات النزفية الشائعةالنزو ف العفويةالجلدية 
المخاطية؛ ونزوف الحبل السريء والنزف بعد الولادة أو 
الجراحة أو الرضء اما النزوف العصبية والهضمية والتدمي 
المفصلي فغير شائعة. 

التشخيص: تطاول 11 و8111 وزمن الترومبين 11. 
ويكون مستوى فيبرينوجين المصل منخفضا. 

يجب استيعاد حالات عوز الفيبرينوجين المكتسب (الخثار 
المنتشر ضمن الأوعية 1(10, الأمراض الكبدية). كما تعد 
الدراسة العائلية ضرورية هنا. 

المعالجة: يبلغ العمر النصفي للفيبرينوجين "-ه أيام. 
يعالج العوزالشديد بجرعتين أسبوعياً من ركازات 
الفيبرينوجين أو البلازما الطازجة المجمدة أو الرساية القرية 
للوقايه من النزف» ويجب رفع مستوى الفيبرينوجين إلى 
ه-١غ/ل‏ لتحقيق الاستقرار الدموي. 

5- اضطراب وظيفة مولد الفيبرين (الفيبرينوجين) في 
الدم داتع دعع هص اط 1د ج0: 

خلل نوعي وراثي في الفيبرينوجين: ينتقل بوراثة جسمية 
قاهرة غير تامة النفوذية. يكون معظم المرضى متغايري 
اللواقح وغير عرضيين. في حين تتظاهر الحالات العرضية 
بخثار شرياني أو وريدي أو شرياني ووريدي معا في أثناء 
الحمل (هو أكثر شيوعا لدى الإناث). 

التشخيص: 21 و4711 قد يكونان متطاولين. فى حين 
يكون زمن الترومبين 77 مضطرياً على نحو متنوع بين 


المرضى. ويثبت التشخيص باضطراب وظيفة الصفيحات 
المعنمدة على الفيبرينوجين مع تركيز قيبرينوجين طبيعي. 
5- أعواز ا خرى: 
أعواز عوامل التخثر 11: /ا. لا نادرة جدا . 


وصفت حالات من الأعواز المشتركة لدى بعض العائلات»: 
وأكثر هذه الحالات شيوعاً تصيب العامل الثامن؛ مثل عوز 
العاملين الثاتي والخامس. 


: اضطرابات التخثر المكتسبة 


اضطرايات التخثر المكتسية 2102[ناع028© 201011560 
5دع01500: 

قد تكون شذوذات تخثر الدم مضاعفة لمجموعة كبيرة من 
الحالات المرضيهة. 

وتعد اضطرابات التخثر المكتسبة أكثر تعقيدا من اللأشكال 
الوراثيه وتختلف عنها ؛ إذ إن نقص أحد العوامل أو اضطرابه 
هوما يميزالااضطرابات الوراثية في حين ترافق الاضطرايات 
المكتسبة عوامل متعددة مثل نقص الصفيحات وخلل 
وظيفتها إضافة إلى وجود مثبطات غير طبيعية للتخثر 
واضطرابات وعائيه. 

لا ترافق شدة النزوف موجودات مخبرية مهمة لدى 
المرضى المصابين باضطرابات التخثر المكتسبة؛ وغالباً ما تكون 
معالجة الإعاضة غير فعالة وتكون النزوف أقل شدة من 
الأشكال الوراثية مع بعض الاستثناءات. 

تختلط الصورة السريرية بأعراض المرض المسبب 
وعلاماته؛ واكثر الأمراض المسببة شيوعاً هي: عوزا لقيتامين 
> والمرض الكبديء والمعالجة بمضادات التخثر, والتخثر 
المنتشرداخل الأوعية 110 وانحلال الليفين الحاد ومثبطات 
التخثر المرضية ونقل الدم الكتلي المحفوظ. 

أولاً- عوز ا لشيتامين >1: 

يتشكل البروتروميين والعوامل السايع والناسع والعاشر 
والبروتين ) والبروتين 5 في الكبد وتعنمد على وجود 
القيتامين ؟!: وحين تكون كمية هذا الفينامين ناقصة في 
مخازن الجسم - بسبب نقص الوارد أو سوء الامتصاص أو 
نقص قدرة الكبد على اصطناع العوامل المذكورة - يحدث 
خلل في التخثر الطبيعي. 

تتشكل العوامل الخامس والحادي عشر والثالث عشر 
أيضا في الكبد ولكنها لا تعتمد على الفيتامين !. ونظراً 
لوجود مصدرين مستقلين للقيتامين »! فإن النقص الغذائى 
أوتعقيم الأمعاء بالصادات كلا بمفرده لا يعد كافيأً لإحداث 
اضطرابات مهمة في التخثر. ويجب أن يقل الوارد اليومي 
الفموي منه عن عشرين ميكرو غرام لعدة أسابيع لكي يحدث 
نقص مهم فى البروترومبين. 

يحدث عوز الفيتامين ؟1 في ثلاثة أحوال: 

-١‏ الاضطرابات التي تعوق امتصاص الدسم: 

أ- اليرقان الانسدادي والناسور الصفراويء؛ ويكون السبب 


فيصل ابو النعاج 


الرئيس لعوزالقينامين ؟! تعويق امنصاص هذا الفيتامين 
بسبب قلة الأملاح الصفراوية. 

ب- متلازمة سوء الامتصاص: تنقص الااضطرابات المعوية 
التي تؤدي إلى سوء امتصاص الدسم (الإسهال الدهني 
والإسهالات المعندة والداء الزلاقي والتهاب الأمعاء المنطقي 
والنواسير المعدية القولونية والتهاب القولون القرحي) من 
امتصاص الفينامين وتؤدي إلى اضطراب تخثري. وقد يكون 
النزف العرض البارز لهذه الاضطرابات في حالات نادرة. 

"- تعقيم الأمعاء بوساطة الصادات الحيوية: شوهد في 
حالات نادرة حدوث تزوف لدى مرضى يتناولون صادات 
حيويه مدة طويلة بسبب فعدان الزمر الجرثوميه المعوية 
التي تصنع هذا الفشيتامين. 

- الداء النزفي عند الوليد 01 ع5دء015 عأعقط»هسوعط: 
هروط 2676 6) يحدث هذا الاضطراب في الأيام الأولى من 
حياة الوليد (*-ه أيام)؛ ويعود السيب إلى خلل في تركيب 
العوامل التي تعتمد على الشيتامين >1؛ ويكون إما أولياً 
مجهول السبب وإما ثانويا تاليا لأحد الأسباب التالية: 

أ- نقص امتصاص القيتامين 1. 

ب- مرض كبدي (نقص نضج وظيفي) . 

ج- نقص تصنيع الجرائيم للقينامين !. 

د- تناول بعض الأدوية من قبل الأم: مثل مضادات التخثر 
الفموية أو مضادات الاختلاج أو جرعات عالية من الأسبرين. 

تكون النزوف شديدة (تغوط أسود وأورام دموية دماغية 
ونزف سري ونزف بعد الختان). يتم علاج هذه الحالات 
بإعطاء الفيتامين [! بعد الولادة مباشرة ولاسيما 
للمولودين الخدج بجرعة (5, ١-٠‏ ملغ) وريدياً ويكون تأثيره 
سريعا وفعالا خلال 1 ساعات تقريباء وإذا استمرت النزوف 
يجب إعطاء البلازما الطازجة المجمدة أو الدم الطازج. 

يعتمد العلاج في حالات عوز الفيتامين >1 على: 

© إصلاح السيب. 

© حقن الفينامين ؟!؛ والجرعة العلاجيه لدى الكهول 
تراوح بين ٠-56‏ هملغ. 

© معالجةالإعاضة حين يكون النزف شديدا. 

ثانياً- المرض الكبدي 01562356 11768: 

يكون النزف في المرض الكبدي خفيف الشدة أو متوسطاء 
وقد تكون كل عوامل التخثر ناقصة ما عدا العامل الثامن؛ 


وقد تكون النزوف المتطاولة بعد الرضوض العلامة الأولى 
لمرض كبدي ومعايرة زمن البروترومبين مشعر مهم لشدة 
خلل التخثر لدى المريض الكبدي. 

الفيزيولوجيا المرضية: 

هنالك عوامل عديدة تؤدي إلى حدوث خلل الإرقاء لدى 
المريض الكبدي؛ وهي تشمل عوامل السخثر وتقص 
الصفيحات وزيادة نشاط انحلال الليفين. 

-١‏ خلل تركيب عوامل التخثر: تقوم الكبد بتركيب عوامل 
التخثر (11-1-/7-17-7/11-1) ولا تتأثر هذه العوامل بالدرجة 
نفسها في المرض الكبديء تتأثر العوامل المعتمدة على 
الفيتامين >! (11-11/-17-)<) أولاً ويتأثر العامل الخامس في 
الحالات الشديدة فقط. 

؟- نقص الصفيحات: ينجم نقص الصفيحات عن فرط 
توتروريد الباب وضخامة الطحال الاحتقانية (فرط نشاط 
الطحال).؛ وتعد الكبد المكان الأهم لإنتاج مولد الصفيحات 
5 016]18م1102060) الضروري لإنضاج النواءات وتشكيل 
الصفيحات. 

“"-اتنحلال مولدالليفين 220 015515معع208اطط1؟ 
12013515:طة4: تصنع الكبد البلاسمينوجين ومضادات 
البلاسمين وتزاح محرضات البلاسمينوجين الداخلي من 
الدوران بوساطة الكبد؛ في المصابين بمرض كبدي شديد 
تستمر هذه المحرضات في الدوران فترة أطول مما يؤدي إلى 
تحريض مزمن أو متقطع للجهاز الإنزيمي الحال لليفين. 

4- التخثر داخل الأوعية د25 اناع03» «دأناء121221725: قد 
يؤدي المرض الكبدي إلى حدوث التخثر المنتشرداخل الأوعية 
0 لأنه يرافقه قصور في تصفية عوامل التخثر الفعالة 
والعناصر المخثرة اللأخرى. 

التظاهرات السريرية: 

لا ينزف المرضى المصابون بمرض كبدي شديد على الرغم 
من وجود اضطرابات إرقاء عديدة وهو أمريدعو للاستغراب. 
إن النزف المعدي المعوي هو الأكثر مشاهدة وغالبا ما يكون 
تاليا لأذية موضعية مثل (دوالي المريء؛ والقرحة الهضمية, 
والتهاب المعدة). 

وقد تظهر نزوف معممة متوسطة الشدة مثل الرعاف 
والكدمات»؛ وقد تعرقل النزوف يعض العمليات الجراحية مثل 
الحزعات وقلع الأسنان والعمليات الصغرى الأخرى. 

الموجودات المخبرية: 

تتفاوت الموجودات المخبرية في المرض الكبدي ونراوح بين 
تطاول خفيف في زمن البرنرومبين (1*1) وموجودات مخبريهة 


أكثر وضوحا في المرضى المصابين بأذيات كبدية شديدة مثل: 

.111 تطاول زمن الثرومبويلاسئين الجرئي‎ -١ 

؟- نقص الصفيحات الدموية واضطراب وظيفنها . 

©- تقص الفيبرينوجين وعوامل التخثر الأخرى (نقص 
العامل الخامس في التهاب الكبد الصاعق). 

4- ارتفاع نواتج تدرك الفيبرين 1107 في التهاب الكبد 
المزمن المترقي. 

ويعت|مد حاليا على 7210 20110211260 121620210221 
(1010)بديلاً لزمن البروترومبين '51. 

المعالجة: 

لا يحناج كل مرضى الكبد المصابين باضطراب تخثري 
إلى إصلاح الإرقاء قبل إجراء أعمال جراحيه مثل خزعة 
الكبد مثلاً. 

يْحَسّن إعطاء جرعة من الفيتامين >! تراوح بين ٠١‏ 
و١‏ ملغ من اضطراب النخثر لدى نحو 7١‏ من مرضى الكبد, 
ولكن زمن البروترومبين لا يلبث أن يتطاول بعد الاستجاية 
الأولية. أما المرضى المصابون بآفة كبدية شديدة فيستجيبون 
بدرجة ضثيلة أولا يستجيبون أبدا للمعالجة بالقشيتامين 
>!. وتستطب معالجة الإعاضة بالبلازما الطازجة المجمدة 
لدى وجود نزف جدي أو قبل العمليات الجراحية إلا أن 
تأثيرها مخيب للأمل. 

أعطيت ركازات العوامل التى تعتمد على القيتامين >1 
معالجة معيضة لمرضى الكبد النازفين وكانت النتائج 
متفاوتة: وأدت في بعض الحالات إلى حدوث مضاعفات 
صمية تخثرية وتخثر منتشرداخل الأوعية؛ لذلك لا تعطى 
هذه الركازات إلا في النزوف المهددة للحياة؛ وتفضل البلازما 
الطازجة المجمدة ولكن تأثيرها مؤقت حتى بالجرعات 
الكبيرة ١٠-١٠مل/كغ.‏ 

وقد خحفف إعطاءال 26 1معع32 ([-0-8م[1تروعل- 1 
(طلاذرانآ) مزووع:م250/امن اضطرايات التخثر عند بعض 
مرضى التشمع. ويستطب إعطاء العوامل الحالة للفيبيرين 
(ذمعذع) ل1ع2 عأمممةء ممتصهة-ط . 

ثالثاً- المعالجة بمضادات التخثر: 

مضادات التخثر التي تعطى في الممارسة السريرية هي 
الهيبارين ومضادات القيتامين 1. 

يمنع الهيبارين تشكل النرومبوبلاستين وفعل الترومبين» 
ويعطى حقناً فقط. وله تأثير سريع مضاد للتخثر يستمر 
من 1-١‏ ساعات بعد حقنه وريديا ويدوم فثرة أطول بعد 
إعطائه تحت الجلد ويستقلب في الكبد ويطرح في البول. 


وتشمل مضادات الشيتامين »!ا مشتقات الكومارين 
والاندانيديون: وهي تثبط تركيب العوامل المعتمدة على 
الشيتامين ؟! بوساطة الكبد. يتأخر تأآثير هذه الأدوية ريثما 
يتم تصفية العوامل الموجودة في الدوران ويستغرق ذلك 55 
ساعة بعد إعطاء الوارفارين (كومارين) ويستمر تأثيرها 
8 ساعة بعد إيقافها (زنصض عمر عوامل التخثر). وقد يسنمر 
التأثير فترة أطول حين زيادة الجرعة. ويستقلب الكومارين 
في الكبد ويطرح في البول. ويبدي المرضى المصابون بقصور 
الخلية الكبدية حساسية زائدة لمشتقّات الكومارين. 

ضبط المعالجة بمضادات التخثر: يتم ضبط المعالجة 
بالهيبارين بإجراء زمن الترومبوبلاستين الجزئي 4111 
الذي يجب أن يبقى بحدود )1,5-١,5(‏ من القيم الطبيعية. 

أما مضادات التخثر الفموية فيتم ضبطها بإجراء زمن 
البروترومبين ويجب أن يبقى 12010 20212211260 1216122610221 
(11/16) بحدود )5-١,8(‏ من القيم الطبيعية. 

النزف خلال إعطاء مضادات التخثر: يحدث النزف يسيب: 

-١‏ فرط الجرعة. 

"- أذية موضعية (رض بسيط؛ عمليات علاجية). 

يتم إجراء الاختبارات المذكورة سابقا فور حدوث النزف, 
فإذا كانت طبيعية ينتبه إلى وجود أذيات موضعية أو بيلة 
دموية (حصاة كلوية) أو إقياءات دموية؛ أو تغوط أسود (قرحة 
هضمية). 

زيادة الحساسية: قد تحدث نزوف تلقائية لدى المرضى 
الذين يتئاولون مضادات التخثر الفمويه بجرعات عادية 
بسبب وجود حساسية زائدة لهذه الأدوية ولا سيما في 
المعالجة طويلة الأمد. من الأدوية التي قد تسبب فرط 
الحساسية الأسبرين والصادات الحيوية الفموية, في حين 
تعد البارييتورات والمهدئات الأخرى من الأدوية التي تنطلب 
زيادة الجرعة الدوائية. قد يحدث فرط حساسية للهيبارين 
لدى المصابين بمرض الكبد أو الكلى أو قصور الدوران 
المحيطي؛ وهنالك خطورة زائدة لاحتمال حدوث نزف دماغي 
عند المصابين بارتفاع الضغط الشرياني الشديد. 

يلاحظ وجود ميل زائد للنزف عند المرضى الذين تزيد 
أعمارهم على 550 عاماً بسبب تصلب الشرايين من جهة ولأن 
الجرعة اللازمة تكون أقل من جههة ثانية. وقد يحدث خطأ 
في تناول العلاج من قبل المريض ولا سيما في المراحل الأولى 
من العلاج. 

المعالجة: 

-١‏ تدبيرالنزف خلال المعالجة بالهيبارين: يعطى سلفات 


البروتامين ع2 مألا؟ 10]2111106م الذي يبطل مفعول 
الهيبارين؛ وهو منوفر على شكل حبابات دمل نحنوي ١٠‏ ٠ملغ؛‏ 
وإن كل ١ملغ‏ منه تبطل مفعول ١٠٠ملغ‏ هييارين. 

إذا كان إيقاف عمل الهيبارين ضرورياً خلال دقائق يجب 
إعطاء الجرعة الكاملة من سلفات البروتامين: وإذا كان إيقاف 
عمل الهيبارين ضرورياً بعد ٠١‏ دقيقة تعطى نصف الجرعة: 
وإذا كان بعد ساعة يعطى ريع الجرعة فقط؛ وقد تكون هنالك 
ضرورة لإعادة إعطاء سلفات البروتامين لأن هذا الدواء يطرح 
من الدوران بسرعة أكبر من الهيبارين. 

أما إذا أعطي الهيبارين تحت الجلد فإن جرعة سلفات 
البروتامين اللازمة هي /5١‏ من آخر جرعة:؛ وقد يتطلب الأمر 
إعادة اللاعطاء. 

؟- تدبير النزف في أثناء المعالجة بمضادات التخثر 
الفموية: حين وجود نزف شديد يعطى القينامين | !ا بجرعة 
تراوح بين ه؟-١5ملغ‏ وريدياء ويجب ألا تزيد سرعة الإعطاء 
على هملغ/دقيقة؛ وقد يسيب الإعطاء السريع الاحمرار 
والدوار وتسرع القلب وهبوط الضغط وزلة تنفسية وتعرقاً 
أحياتاً. 

وحين عدم وجود نزف يمكن إعطاء فيتامين اا بمقدار 

رابعا- التخثرالمنتشرداخل الأوعية 015520102060 
(1010) ممتغدسعدق عداأناء25 جد عامل 

متلازمة نزفية يحدث فيها تخثر منتشر داخل الأوعية 
يؤدي إلى خلل في الإرقاء؛ وتنجم عن استهلاك عوامل 
التخثر والصفيحات في عملية التخثر. 

تعرقل هذه المتلازمة الكثير من الحالات السريرية: ويكون 
التخثر المنتشر حاداً عادة وقد يكون تحت الحاد أو مزمنا. 

الأسباب: 

-١‏ الحاد: 

أ-الحوادث الولادية: انفصال المشيمة الباكر؛ وصمة 
السائل الأمنيوسيء والإجهاض. 

ب- الجراحة ولاسيما جراحة القلب والرثة. 

ج- ارتكاس نقل الدم الانحلالي. 

د- الخمج الدموي ولاسيما بسلبيات الغرام والمكورات 
السحائية. 

ه- الصمة الرتوية. 

و- عضة الأفعى. 

ز- ارتكاسات فرط الحساسية. 


"- تحت الحاد أو المزمن: 

أ- السرطان الغدي المنتشر أو الموضع. 

ب- ابيضاض الدم الحاد بالسليفات 1/3. 

ج- موت الجنين داخل الرحم. 

د- فرفرية نقص الصفيحات الخثرية 1718. 

ه- الفرقرية الصاعفة 110112112321. 

و- الورم الوعاني. 

الفيزيولوجيا المرضية: يحدث التخثر المنتشر داخل 
الأوعية بسبب: 

-١‏ دخول عوامل نسيجية للدوران تحرض عملية النخثر. 

؟- أذيه شديدة في البطانة الوعائيةه. 

الموجودات السريرية: 

-١‏ 210 الحاد: كثيرا ما يكون السيب واضحا؛ ويكون 
المريض بحالة صدمة. النزوف بأشكالها المختلفة هي العرض 
الرئيس للاصابة (الحيرات: الكدمات, النزوف حول القثاطر 
الوريدية؛ الرعافء النزوف الهضمية والبولية والرئوية). 

وتشاهد النزوف المزعجة حول المفجرات وفي الأجواف 
المصلية عند الذين تعرضوا لعمل جراحي. أما المظاهر 
الخثرية التي تنجم عن اتسداد الأوعية يالفيبرين 
والصفيحات فقد تتناول أي عضو في الجسم ولاسيما الجلد 
والدماغ والكليدين. 

2100-١‏ المزمن: تشاهد الكدمات المحيطية في الأطراف 
من دون حبرات وقد تدوم أسابيع أو أشهراء ونزوف من 
المخاطيات على نحو منقطع (رعاف) وقد يشاهد التهاب وريد 
خثري في مناطق غير مألوفة وانسدادات وعائية (قصور 
وظيفة الكلية؛ متلازمات عصبية عابرة) وخثرات دماغية 
منكررة مع نزوف خفيفة. 

التشخيص المخبري: 

تعد الفحوص التالية حجر الزاوية في تشخيص ال 110: 

الفيبرينوجين في المصلء 1 1"1؛ زمن البروترومبين؛ تعداد 
الصفيحات, منتجات تدرك الفيبرين 
(ط0طط) كاءع0ا700م 8105 7عوععء0 115طةا. نوائج تدرك 

وفحص اللطاخة الدموية المحيطية مهم لأنه يكشف 
وجود كريات حمر مجزأة في 25٠‏ من الحالات: كما أن نقص 
الصفيحات يعد علامة باكرة وثابتة في ال1(10 ويصعب تأكيد 
التشخيص بوجود تعداد صفيحات طبيعي. 

يكون تعداد الصفيحات يحدود ٠٠١-6٠‏ ألف/ملم مكعب 
وقد يكون أقل من ذلك يكثيرء كما يتطاول ال 11 : وزمن 


البروتروميين في ال 1010 الحاد وعلى نحو مبكر. وفي ال 10(] 
المزمن قد ييقى ال 2171 طبيعياً. 

يبنقص الفيبرينوجين والعامل الخامس والعامل الثالث 
عشر نقصاً واضحا وقد بنقص العامل العاشر أيضا. 

تشاهد نواتج تدرك الفيبرينوجين 1107 نتيجة مباشرة 
لنأثير الترومبين في الفيبرينوجين. 

هنالك حالتان يحدث فيهما اضطرابات مخيرية تشبه ال 
210 وهما: 

©المرض الكبيدي الحاد. 

© انحلال الليفين المرضي وهو نادر. 

ويجب تذكر أن 78072 قد ترتفع في الصمة الرئوية 
والقصور الكلوي المزمن. كما أن نقص الصفيحات قد يشاهد 
لدى المعالجين بالهيبارين أو بعد جلسات الغسيل الكلوي. 

المعالجة: 

توجه المعالجة إلى المرض المسبب وإلى المحافظة على حجم 
كتلة الدم وتروية الأنسجة ثم تعويض عناصر الدم الناقصة, 
والهدف الأساسي منها هو إصلاح الفينرنيوجين. وأفضل ما 
يكون ذلك بإعطاء الرسابات القرية 071/00760101086 التي 
يجب أن تعطى بكمية كافية لرفع نسبة الفيبرينوجين في 
البلازما إلى ١6١ملغ/١٠٠‏ مل على الأقل. تعطى الرسابة 
القرية بمقدار"-؛وحدات/١٠كغ‏ من وزن المريض وتعطى 
البلازما الطازجة المجمدة بمقدار ١٠-5١مل/كغ.‏ 

قد يساعد نمل الصفيحات بعض المرضى المصابين بنقص 
صفيحات شديد: كما أن معالجة الصدمة ضرورية لكل 
المصابين بال 1(10. ويجب نقل الدم الكامل أو الكريات الحمر 
فقط سريعا حين وجود استطباب لذلك. 

تفضل المعالجة بالهيبارين لدى مرضى ال 1(10 المزمن 
ولكنه لا يغير من الإنذار لأن ذلك يتعلق بالمرض المسببء 
وهو يقلل من شدة النزف ومن الصمات الخثرية ويحسن 
من ننائج الاضطرايات المخيرية. 

موجودات خاصة في اشكال مختلفة من ال :1010 

-١‏ انفصال المشيمة الباكر ©122©2142م 410م3251211: يحدث 
ال 810 في 4٠‏ من هذه الحالات وتحدث الصدمة بسرعة: 
وتفريغ الرحم هو الخطوة العلاجية الأهم. يعد نقل 
الصفيحات والرسابات القرية والبلازما الطازجة ضروريا إذا 
كان الخلل التخثري شديدا أو استمر فترة أطول مما هو 
مألوف. 

"- موت محصول الحمل طأدء0 اداء1 عدار 021ل 1: لا 
تشاهد الاضطرابات المخبرية إلا إذا بقي الجنين الميت في 


الرحم مدة *-ه أسابيع فترتفع ال 788 وتنقص الصفيحات 
والفيبرينوجين ونادرا ما يأخن ال 27210 الشكل الحاد ولا يكون 

*- الصمة الأمنيوسية «وناهطصء لنن!؟ ذاه تمدرد: قد 
يحدث ال210 مع نزف شديد في ساعة إلى ساعتين؛ ويرافق 
هذه المنلازمة انحلال الليفين ومولد الليفين. يسيطر على 
الصورة السريرية نقص الأكسجة واتسداد الأوعية الرئوية. 

والصمة الأمنيوسية مميتة في أغلب الحالات. 

4- الأخماج النسائية: تكون المرأة الحامل معرضة لد 110 
بأشكاله المختلفة إذا أصيبت بأخماج نسائية: وتسيطر 
الصدمة والقصور الكلوي الحاد على الصورة السريرية. 

ه- الإنتان الدموي: يؤدي ال 110 المرافق للأخماج إلى 
نزوف تشاهد بالصورة السريرية نفسها. ولا يكون التشخيص 
صعباً عادة. يجب أن يوجه العلاج للخمج المسبب للصدمة 
المرافقة. 

*-الضرفرية الصاعقة 1101221221215 1012م 1115م: تشاهد 
التظاهرات النزفية للفرفرية الصاعمة يعد عدة أيام من خمج 
حاد كالأخماج التنفسية بالقشيروسات أو الحمى القرمزية: 
وأكثر ما تشاهد في الأطفال وعلى نحو أقل في الكهول. 
تتظاهر بكدمات في الأطراف السفلية والأليتين وتكون 
متناظرة وتنطور إلى نخرة. وقد يرافقها حرارة وتعرق» 
والأذيات الحشوية نادرة. 

نسبة الوفيات نحو 2218 المعالجة بالهيبارين مفيدة 
ويفضل الاستمرار بالعلاج بجرعات مخففة من 7-7١‏ أسابيع 
خوفاً من حدوث النكس بعد إيقاف الهيبارين. 

- السرطاثة الفدية 312120112©: تختلف الصورة 
السريرية للمرضى المصابين بال 710 المرافق للسرطانات 
الغديه» وهى تجمع ما بين النرزف وظاهرة الصمة الخثريه 
ومن ضمنها الصمة الشريانية ويختفي ال 110 بعد معالجة 
الورم السرطاتي. 

خامسا- انحلال مولد الليفين 0013:515عع120:ط1): 

يحدث انحلال الليفين ثانوياً لذ 210 في حالات كثيرة: 
ويعد استجابة فيزيولوجية لنقص الأكسجة والصدمة أو 
الكرب في حالات أخرى؛ وهو لا يؤدي إلى حدوث نزوف 
تلقائية ولكن انحلال سدادات الليفين الساكنة وظيفياً قد 
يحرض حدوث نزف موجود سابقا لأسباب أخرى. 

يحدث انحلال الليفين بصفة مضاعفة لاضطرابات 
مختلفة مثل المرض الكبدي الشديد وهو الأكثر شيوعا أو 
لدى المصابين بالتنشؤات المنتشرة ويعد العمليات الكبيرة ولا 


سيما عمليات الكبد والرئة. الآلية تشبه الآلية التي تؤدي 
إلى حدوث ال 2710 (دخول خلاصات النسج للدوران). وبالآلية 
نفسها يفسر حدوث انحلال مولد الليفين بعد العمليات 
الكبيرة. 

وقد يحدث انحلال الليفين بعد المعالجة بحالات الخثرة. 

الموجودات السريرية والتشخيص المخبري: 

تشبه الصورة السريرية ما يشاهد في ال 010 في معظم 
الحالات. تتطاول ال211 وزمن البروترومبين وزمن التروميين 
يسبب التأثير المضاد للتخثر ل 512. يكون العامل الخامس 
والعامل الثامن ١/1110‏ ناقصاء وقد ينقص العامل ]711 
عند بعض المرضى. 

المعالجة: 

تفيد العوامل المضادة لانحلال الليفين في المعالجة؛ ولكن 
هذه الأدوية محظورة في ال 110آ. يعد الابسيلوك امينو 
كابروئيك اسيد (كابرول) 75808 والعوامل اللأخرى المشابهة 
نوعية ومثبطات قويه لانحلال الليفين ومولد الليفين. 
يعطى 85808 بمقدار ٠ ,١‏ غ/كغ كل 5 ساعات تسريباً وريدياً 
فى النزوف الشديدة. 

سادساً- مثبطات التخثر المرضية 5«ه)تطنطصأ ءأع010ط)هم 
دانع 2ع 01: 

وتعرف بالمكونات الدموية الداخلية غير الطبيعية التي 
نمنع تخثر الدم؛ ومعظم هذه المثبطات أجسام ضدية تعمل 
في أي مرحلة من مراحل التنخثر. 

أضداد عوامل التخثر: 

تعمل الأجسام الضدية لعوامل التخثر بصفة مثبطات 
نوعية لعامل واحد من العوامل وهي تؤدي إلى صورة مخبرية 
وسريرية تماثل الصورة التي تشاهد في اضطرابات التخثر 
الوراثية من جوانب عديدة. 

-١‏ أضداد العامل الثامن: 

لوحظ وجود الأجسام الضدية للعامل الثامن بنسبة ه- 
١‏ من المرضى المصابين بالناعور 4 وهم من المرضى المصابين 
بشدة. 

قد تظهر الأجسام الضدية للعامل الثامن عفوياً مرافقة 
بعض الأمراض الخمجية المزمنة مثل التهاب المفاصل نظير 
الرثياني والذئبة الحماميه الجهازيه والسهاب القولون 
المرحيء وقد تظهر لدى كبار السن من دون سبب واضح» 
وفي حالات أقل مصادفة قد تشاهد الأجسام الضدية في 
فترة النفاس أو مرافقة للارتكاسات الدوائية. 

الفيزيولوجيا المرضية: إن ظهور الأجسام الضدية لدى 


المصابين بالناعور 4 ذو علاقة على نحو ما بإعطاء ركازات 
العامل الثامن ولكن الآلية المناعية غير واضحة ولا توجد 
علاقة بين ظهور الأجسام الضدية وكمية العامل الثامن 
المعطاة للمريض أو مستوى العامل. 

الموجودات السريرية والمخبرية: تشبه التظاهرات النزفية 
ما يشاهد في المصابين بالناعور 4 وقد تكون شديدة. 

وريما توضح هذه المثبطات الحوادث التي تذكر عن إصابة 
الأنثى بالناعور. قد تحدث نزوف شديدة حين ظهور أ جسام 
ضدية لدى المصابين يدرجة متوسطة من الناعور ويصيح 
المريض معندا على معالجة الإعاضة وقد يكون لذلك نتائج 


مميتة. 

تشيه الموجودات المخبرية ما يشاهد لدى مرضى الناعور 
4 ويكون العامل الثامن معدوما في المتأثرين بشدة (عادة 
بحدود 2٠١‏ أو أكثر). 

تعتمدالفحوص على إجراء ال 211 وزمن التخثرء 
وهنالك وحدات قياسية للمثبطات (وحدة 86]6508 - وحدة 
0)). 

المعالجة:إعطاء العامل الثامن بالجرعات العادية غير 
فعال وقد توقف الكميات الكبيرة من العامل الثامن (١٠٠٠؟-‏ 
٠٠‏ وحدة) النزف في بعض المرضى وتخفق في آخرين. 
ويمكن أن يعطى المرضى الذين لا يستجيبون للعامل الثامن 
الإنساني العامل الثامن غير الإنساني تسريباً بطيئاً مع 
إعطاء ركازات عوامل التخثر التي تعتمد على 16 ]7/1. وقد 
يفيد العامل الثامن البقري أو الخنزيري لأنه أقل تضاعلاً 
مع الأجسام الضدية. وقد أوصي بإعطاء جرعات عالية من 
العامل النتاسع 00-7٠١‏ وحدة/كغ كل 74-١7‏ ساعة. كما أثبت 
إعطاء العامل السابع المفعل فعاليته. 

هنالك محاولات للتخفيف من تشكل الأجسام الضدية 
للعامل الثامن وقد تفاوتت درجات نجاحها. وقد ظهر بعضص 
التحسن في 5٠‏ من المرضى بإعطاء الستيروئيدات القشرية 
مثل البريدنيزولون بمقدار ١,5 -١‏ ملغ/كغ فنرة طويلة: كما 
لوحظ بعض الاستجاية بعد إعطاء مثبطات المناعة مثل 
السيكلوفوسفاميد بمقدار 5-7 ملغ/كغ يوميا وحده أو مع 
البريدنيزلون إذ توقف النزف وتراجع العيارع01) ولكن 
التثبيط الكامل للأضداد أمر نادر. كما أدى إعطاء جرعات 
عالية من العامل الثامن مع مثبطات المناعة إلى نتائج 
مشجعة:؛ وقد أوصي بتبديل الدم وفصل البلازما في بعضص 
الحالات. 

والشفاء التلقائي ممكن في بعض الحالات ولاسيما إذا 


ظهرت الأجسام الضدية بعد المعالجة بالبتسلين أو خلال 
فترة النفاس. 

"- الأضداد الأخرى لعوامل التخثر: 

وجدت مثبطات العامل التاسع لدى 0 من المصابين 
بالناعور 8 وتادراً في أشخاص عاديين. 

كذلك شوهدت مثبطات للعامل الخامس عند أناس 
عاديين وهي بخلاف مثبطات العوامل الأخرى نادراً ما تؤدي 
إلى نزوف جدية وتختفي تلقائيا في معظم الحالات؛ ويعد 
تقل الصفيحات أكثر فعالية من نقل البلازما في النزوف 
الشديده. 

لوحظ وجود مثبطات لعامل فون ويللبراند عند مرضى 
عاديين لا سوايق لديهم ويعد نقل الدم لمرضى مصابين بداء 
فون ويللبراند. وقد لوحظ وجود مثبطات للعامل 111 بعد 
نقل الدم لمرضى مصابين بعوز خلقي في هذا العامل. كما 
وصفت مثبطات نوعية للعامل 1" والعامل 11لا في الذئبة 
الحمامية الجهازية في معظم الأحيان. 

- أضداد الفوسفولبيد: 

تشاهد أضداد الفوسفولبيد في سياق أحد أمراض المناعة 
الذانية ولاسيما الذثبه الحمامية:؛ أو نوجد بشكل متفرد» 
ويرافقها سريرياً واحد أو أكثر من المظاهر التالية: 

أ- خثرات شريائية أو وريدية راجعة أرع]7ناعع1. 

ب- قلة الصفيحات الدموية. 

ج إجهاضات تلقائية متكررة. 

ويطلق على هذه التظاهرات اسم متلازمة أضناد 
الفوسفولبيد التي قد تكون ثانوية (أي مرافقة لمظاهر الذئبة 
الحمامية أو غيرها من أمراض المناعة الذاتية) أو أولية حين 
تكون منفردة. سريريا: تتميز متلازمة أضداد الفوسفولبيد 
الأولية بحدوث الإجهاض التلقائي المتكرروالصمات الخثرية 
الوريدية أو الشريانية أو كليهما. وقد تتطورا لحالة إلى ذئبة 
حمامية أو اضطرابات أخرى. 

وأكثر الأماكن شيوعا لحدوث الخثرات هي أوردة الطرف 
السفلىيالعميقة والأوردةالكبدية والجيوب الدماغية 
والشرايين المساريقية. وقد تشاهد الخثرات الإكليلة عند 
صغارالسن. وبنجم النزف حين حدوثه عن قلة الصفيحات 
أو سوء وظيضها أو نقص البروترومبين. 

ومن الجدير بالذكر أن أضداد الفوسفولبيد تشاهد فى 
٠‏ من المرضى المصابين بحوادث صمية خثرية. 

مخبرياً: يوجد عدة أنواع من أضداد الفوسفولبيد أهمها: 

أ-أضداد الكارديوليبين 0أم23501011. 


ب أضداد تخثر الذثبة ]1232ناع2011602 5نامنا! الني يمكن 
معايرتها مخبريا. ومِن الاضطرابات المخبرية الأخرى قلة 
الصفيحات الدموية وتطاول زمن الترومبويلاستين الجزئي 
٠.11‏ وتطاول معتدل في زمن البروترومبين. 

يعتمد تشخيص هده المتلازمة على اجتماع واحد أو أكثر 
من المظاهر السريرية الأساسية آنفة الذكر مع ايجابية أضداد 
الكارديوليبين أو أضداد تخثر الذئيه. 

المعالجة: تقلل الستيروئيدات القشرية من الالاضطرايات 
التخثرية ونقص الصفيحات:؛ كما أن مثبطات المناعة تبدو 
فعالة في العديد من المرضى. 

4- مثبطات أخرى للتخثر: 

لوحظ وجود مثبطات تخثر في بعض الأمراض مثل ورم 
النقي المنعدد. وعزي ذلك إلى وجود الباربروتين 10اع]0:م212م 
الذي يعمل بصفة مضاد ترومبين 30111670200[102: كذ لك عزل 
مثبط تخثر من الكريات البيض في الابيضاض النمقوي 
المزمن , 

سابعا- اضطرابات التخثر من نقل الدم الكتلي: 

شوهد نقص متوسط الشدة في العامل الخامس والثامن 
واضطرابات خفيفة في ال 817 وزمن البروترومبين 
والترومبين بعد نقل الدم الكتلي. وإن نقص الصفيحات 
وسوء وظيفتها من أكثر العوامل الني تؤدي إلى حدوث 
النزوف. وقد تؤدي الصدمه - التي نحدث بعد نمل الدم البارد 


أوالدم يدرجة حموضة ]إم غير عادية واتسداد الأوعية 
الرئوية الدقيقة بتجمعات الصفيحات - إلى هذه المشكلة. 

-١‏ النزف المرافق لفصل البلازما التبديلي: 

تؤدي التبدلات التي تحدث في الصفيحات وعوامل 
التخثر في الدوران خارج الأوعية إلى حدوث نزوف قليلة 
الأهمية ولكنها - بوجود سبب إضافي إلى اضطراب الإرقاء 
كقصور الوظيفة القلبية الرئوية أو الكبدية - قد تؤدي بسرعة 
إلى إخفاق في عملية الإرقاء وغالباً ما يضطر إلى إعطاء 
كميات كبيرة من البلازما الطازجة المجمدة وركازات عوامل 
التخثر ونقل الصفيحات إذا كانت قليلة العدد. 

-١‏ العوزالمكتسب لأحد عوامل التخثر: 

قد يشاهد عوزأحد عوامل التخثر في بعض الأمراض 
المكتسبة مثل عوزالعامل العاشر في الداء النشواني لأنه 
يرتبط بألياف الأميلوئيد تحت البطانة الوعائية. 

ولوحظ وجود نقص البروترومبين والعامل التاسع 
والعامل 1611: والبلاسمينوجين وال 111 2001111010017 في بعضص 
المرضى المصابين بالمنلازمة الكلائية» وقد يكون ذلك بسبب 
خسارة البروتين الكبيرة في البول. 

كما لوحظ وجود نمقص العامل الناسع في عدد من 
المصابين بداء غوشيه: ونقص العامل الثاني عشر والثالث 
عشر في المصابين بالابيضاض النقوي المزمن ومختلف 
الابيضاضات الحادة. 


حالات فرط الخثار 


أولاً- الاضطرابات الخثارية الوراثية: 

ينتظم التخثر على نحو دقيق بفعل العديد من المثبطات 
التي تحد من نشوء الترومبين وتشكل الفيبرين؛ ومن قبّل 
الجهازالحال للفيبرين الذي يزيل الخثرات الفيبرينية على 
نحو فعال (الشكل ١‏ 9؟5). 

ويؤدي نقص مثبطات التخثر الطبيعية الوراثي (مثل 
الانتي ترومبين - البروتين © - البروتين 5) أو العيب في الجهاز 
حال الفيبرين إلى تشكل الخثار عند المرضى؛ كما تؤهب لذلك 
بعض حالات عسر تصنع الفيبرين (الجدول رقم .)١‏ 

وتشكل طفرة مورثه العامل الخامس (عامل لايدن 12007 
معلنء.آ /ا) 76 من حالات فرط الخثار الوراثية؛ ويتحول 
هنا الأرجنين في الموضع 505 إلى غلوتامين على نحو يصبح 
معه الجزيء مقاوماً للتحطم بوساطة البروتين © المفعّل. 

ويورث خلل الانتي ترومبين والبروتين © والبروتين 5 بصفة 


ه86]]ناة أأو ملطحرمرطانامم 561 أنقاممه 
قم الاج ير 
2 كلام ااا 
اسه 2 2007 هناكو 8 يرم 
4 الا ١‏ 
1 0 
7 ااا 


مهو رطا 2 
/ م 2 
707+ موناي دبا 
«أطاموممط سس ا أنا1050لا0 8 


حر ناعم 


087 ممم لمأرطاط وهام دم ا 520 
5 مأماممط 
,76لاامم لاوطا 
ه اللا 1 لأمترممطا + اا 
مقط مام اا-كومىه 


الشكل )١(‏ مخطط لتفاعلات التخثر المهمة سريريا. يشار إلى 
العوامل غير المفعلة أو طلائع البروتينات بالأرقام الرومانية وإلى 
العوامل المفعّلة بإضافة الحرف "3". 
الاختصارات: 1101117/164) معع120ملا أطعاعنةا مواناءء501 طعتط: 
الكيتينوجين عالي الوزن الجزيئي؛ (©21) ماعى!21!1اء1م: طليعة 
كاليكرئين. (.21) 10م:011م105ام: فوسفوليبيدء 112ن1501060170001): 
(17)ترومبوموديولين, *032): الكلسيوم. 
هناك طريقان للتفعيل: الطريق الداخلي والطريق الخارجي: 
يندمج الطريقان في مرحلة تفعيل العامل العاشر ويؤديان إلى نشوء 
النرومبين الذي يحول الفيبرينوجين إلى فيبرين؛ وبنم تنظيم هذه 
التفاعلات بوساطة كل من الانتي ترومبين (الذي يشكل معقدات مع 
كل عوامل التخثر الحاوية على 07016356 561126 ما عدا العامل 
السابع) والبروتين ') والبروتين 3 اللذين يثبطان تفعيل العاملين 
الخامس والثامن. 


عبير قدار 


صبغية جسدية سائدة؛ ولذلك يزيد عامل الخطورة لحدوث 
الخثرات في الأشخاص متخالفي الأمشاج الذين لديهم 
نقص 50٠‏ في تركيز هذا المركب أو خليط من الجزيئات 
الطبيعية والطافرة. وتنظهر في هؤلاء المرضى تظاهرات 
سريرية متماثلة: قصة عائلية واضحة للخثار قصة حوادث 
خثارية وريدية متكررة؛ وظهور الأعراض في بداية 
العشرينيات. وكل مريض ترى فيه هذه الأمور يجب أن تختبر 
فيه الاضطرابات النوعية. 

-١‏ عوزالانتي ترومبين: 

يشكل الانتي ترومبين معقداً مع عوامل التخثر المفمّلة 
ويثبط فعاليتها الحيوية. يتم تفعيل هذه العملية بوساطة 
الجزيئات المشابهة للهيبارين في جدران الأوعية أو على 
الخلايا البطانية. تحتوي البلازما ه -6١ملغ/لترمن‏ الانتي 
ترومبين 1آ11. 


١ 


(ع1) ,ماع98 مهدا الا 5 


د كه كع 
لش لس 


ل 
اا 


انامأ 3م08م20 
»انام قم102 


مقهمة6 1م08 
ممومةاممع 
ملقم 1126 


وألنرامه ا 
مقطم ووم 
متفنص اهزع 
20601 


الشكل )١(‏ يتم تقسيم تفاعلات التخثر الكبرى ورسمها بشكل 
مخطط لتأكيد التشابه بينها. 
تعتمد كل التفاعلات على تشكيل معقدات إنزيمات وعوامل مرتيطة 
بالسطح. 

6: طليعة كاليكرئين. :1 كاليكرئين, *11: العامل النسجي::*”*:03: 
الكلسيوم. (111011/16): الكينينوجين عالي الوزن الجزيئي؛: 
(1) ساطدرهط20م:بروتروميين: (1200192)117) الترومبين. 
ومن المصطلح عليه تسمية باقي عوامل التخثر بالأرقام الرومانية مع 
إضافة الحرف "3" للإشارة إلى الحالة المفعّلة لهذه العوامل. يتم 
استخدام الرمز ”7 للإشارة إلى المنطقة التي تحوي حمض لا 
كاريوكسي غلوناميك من العوامل: 11 ,15,176 ,21.13 التي تربط 
الكلسيوم والفوسضوليبيد. 
ويستخدم النظليل للإشارة إلى البروتينات التي تلنصق بالسطح 
بوساطة التفاعلات المحبة للماء. 


-١‏ الوراثية: 

أ- خلل في تثبيط عوامل التخثر: 

© العامل الخامس لايدن (المقاوم للتثبيط بوساطة 
البروتين ) المفعل) 

« عوزالانتي ترومبين 111 

© عوزيروتين © 

© عوز بروتين 5 

© طفرة البروترومبين (6202104) 

ب- نقص اتحلال الخثرة: 

© عسر تصئع الفيبرينوجين 

© عوز البلاسمينوجين 

© عوز مفعل البلاسمينوجين 

© زيادة مثبّط مفعل البلاسمينوجين 

ج- آليات غير محددة: 

بيلة الهوموسيستين (أذية بطانية) 

"- المكتسية: 

أ- أمراض أو متلازمات: 

© مضاداتالتخثرالذأبية/ متلازمةأضناد 
الفوسفوليبيد 

©»الخياثات 


»الأمراض النقوية التكاثرية 10111622]106م1[/610 


© فرفرية نقص الصفيحات الخثارية 
© المعالجة بالإستروجين 

© فرط الشحوم 

©الداء السكري 

© فرط اللزوجة 

© المتلازمة الكلائية (التفروزية) 

« قصور القلب الاحتقاني 

© بيلة الخضاب الاشتدادية الليلية 
ب- حالات فيزيولوجية: 

© الحمل (ولاسيما ما بعد الولادة) 
©#البداتة 

© ملازمة السرير 

©العمرالمتقدم 


يزيد نقص مستوى الانتي ترومبين نقصاً طفيفاً عن 
المستوى الطبيعي من خطورة حدوث الخثار. 

والخلل الأكثر شيوعاً 7٠٠٠١/١(‏ شخص) هو عوزالانتي 
ترومبين الخفيف (متخالف الأمشاج). ومن الممكن علاج 
المصابين بعوزالانتي ترومبين - الذين لديهم خثار أو صمة 
- بالهيبارين الوريدي مادامت كمية الأنتي تروميين الطبيعي 
كافية للعمل يصمة تميم للهيبارين 2012105 3512م1. 

بعد حدوث الحادث الخثاري الصمي الأول يجب وضع 
المريض على مضادات التخثر الفموية مدى الحياة لمنع تكرر 
الخثارات. ويجب دراسة العائلة حين الكشف عن مريض لديه 
عوزأنتي ترومبين 11! إذ قد يكون نصف أعضاء العائلة مصابا. 
والأشخاص غير العرضيين وفيهم عوزأنتي ترومبين ]1! يجب 
أن يتلقوا علاجا تمييعياً وقائياً بالهيبارين أو بإعطاء البلازما 
لرفع مستوى أنتي ترومبين 111 قبل المداخلة الطبية أو 
الجراحية التي قد تزيد من خطر الخثار. 

ولا ينصح بالعلاج المستمر بالمميعات الفموية ما لم يحدث 
خثارفي الشخص المصاب بعوز 111 47. 

"- عوز البروتين ') و 5: 

يرتبط البروتين ) وهو بروتين كبدي معتمد على 
الفيتامين ! بالتروميوموديولين 1705050120011119) (بروتين 
على سطح الخلايا البطانية) ويتحول إلى بروتياز فعال 
بوساطة الترومبين. يؤدي البروتين 0 المفعّل بالاتحاد مع 
البروتين 5 إلى انحلال العاملين الخامس المفعّل 72 والشامن 
المفعّل 71113 مما يوقف تشكيل الفيبرين: كذلك قد يحث 
البرونين 0 المفعل انحلال الفيبرين ويسرع انحلال الخثرة. 

يورث عوز البروتين ) والبروتين 5 صفه جسميه قاهرة 
ويسبب عوز كلا العاملين منلازمة ممائلة من ختثار وريد ي 
متكرر مع صمة رئويه. كذلك وجد خلل في وظيفة هذه 
الجزيئات عند بعض المرضى المصابين بالخثار. ويحدث في 
حالات نادرة في المرضى المصابين بعوز بروتين © متماثل 
الأمشاج خثار داخل الأوعية صاعق حين الولادة يتطلب 
تشخيصاً وعلاجاً سريعين. 

إن الريط بين مستوى البروتين ) والبروتين 5 وخطر 
حدوث الخثار ليس دقيقاً كما في عوز 111 47. فد وجد عوز 
بروتين ) في أشخاص لاعرضيين. ولوحظ في بعضص 
الدراسات المجراة على عائلات لديها عوزيروتين )© أن مستوى 
هذا البروتين في يعض الأشخاص اللاعرضيين قد يكون 
مماثلاً أوأقل مما هوفي الأقارب الذين حدثت لديهم خثارات 
متكررة؛ ومن المحتمل أن يكون هناك عامل آخر مشارك لم 


يكشف بعد عند الأشخاص العرضيين. وأخيرا لما كان جزء 
من البروتين 5 مرتبطا بالبروتين الرابط للمتممة 046 - ما 
يعني أنه غير متوافر للتفاعلات الخثارية - 
مستوى البروتين 5 الحر والكلي أو المرتبط بالبروتين الرابط 
للمتممة 040 ليكون الحكم دقيقاً. 

يجب أن يعالج المرضى - متخالفوا الأمشاج لعوزالبروتين 
© أو5 الذين يصابون بالخثار - بالهيبارين أولاً ثم وضعهم 
على المميعات الفموية. وهناك مشكلتان في استخدام 
الوارفارين في هؤلاء المرضى: 

الأولى: يؤدي الوارفارين - وهو مضاد للفيتامين »1 - إلى 
خفض مستويات العوامل الخثارية 11).1/11.11. وينقص 
كذلك تركيز البروتين 0 ويروتين 5 على نحو يبطل التآثير 
المضاد للختار المرغوب. 

الثانية: يحناج المرضى المصابون بعوز بروتين )© متمائثل 
الأمشاج إلى نقل بلازما على نحو دوري أكثرمما يحتاجون 
إلى المميعات الفموية من أجل منع التخثر المتكرر داخل 


يجب قياس 


الأوعية والجلطات. 
"- المقاومة للبروتين ') المفعل وطفرة العامل الخامس 
/ا صعلاعطآ: 


شوهد لدى بعض المرضى المصابين بخثار متكرر أو عائلي 
أن إضافة البروتين 0 المفعل إلى البلازما لم يؤْدُ إلى تطاول 
175 ووجدت فيهم طفرة متماثلة يتحول فيها الأرجنين 
في الموضع ”50 للعامل الخامس إلى غلوتامين. ويؤدي 
استبدال هذا الحمض الأميني إلى إلغاء الموقع الذي يشطر 
فيه البروتين © العامل الخامس المفعّل والذي يؤدي إلى زيادة 
التأثير الخثاري للعامل الخامس المفعل. وإن نحو */ من 
الناس هم متخالفوا الأمشاج لهذه الطفرة. وتغيب هذه 
الطفرة في بعض الجماعات مثل الآسيويين, والأمريكيين 
الأفارقة؛ والأمريكيين الأصليين: وتشاهد في 75 من المرضى 
الذين لديهم التهاب وريد خثري منكرر أو صمة رثوية. تزيد 
الطفرة متخالفة الأمشاج من خطر الخثار لدى الشخص 
خلال حياته بقدرسبعة أمثال؛ ويزداد الخطر مع تقدم العمر. 
أما الطفرة متماثلة الأمشاج فتؤدي إلى زيادة خطر الخثار 
عشرين مثلاً. يزيد خطر الخثار حتى ١5‏ مثلاً حين اجتماع 
طفرة العامل الخامس متخالفة الأمشاج وتناول حبوب منع 
الحمل الفموية أو مع الحمل. 

4- طفرة جين البروترومبين: 

تؤهب طفرة جين البروترومبين (تحويل 0 إلى 4 ضي 
الموضع 20210 ->6202108) لحدوث خثاروريدي وصمات. 


طفرة العامل 7 معلاع.1آ كم 
طفرة البروترومبين 02021084 
أنني ترومبين [11 1م 


* أضداد الكارديوثيبين - مضادات التخثر الذابية. 


الجدول )١(‏ العلاقة بين خلل الخثار وموقع الخثار 


تشكل الطفرة متخالفة الأمشاج نحو 18/ من الحالات 
مع قصة عائلية لخثاروريديء و5/ من المصابين بالتهاب وريد 
خثري لأول مرة. 

تؤدي وراثة العديد من الطفرات إلى زيادة خطر الخثار, 
وتبدو في الجدول ررقم )١‏ العلاقة بين الطفرات المعروفة 
ونمط الخثار. ويظهر الجدول (رقم ”) المرضى المصابين 
بالتهاب وريد خثري الطفرة المعروفة 

المعالجة: يجب معايرة كل من 111 51» وبروتين 0)»: وبروتين 
5 والعامل الخامس لايدن ١/‏ 161060 في كل المرضى تحت 
الثلاثين من العمر المصابين بخثار وريدي من دون عامل 
مؤهب واضح. أو حين وجود قصة عائلية واضحة أو من 
لديهم أكثر من خثار واحد. 


صسسدلت |00 
5 


١6-ه‎ 


عوز 111 41: بروتين ). ويروتين 5 


الجدول (؟) انتشار العيوب الخثارية في ال مرضى 
لديهم خثارات وريدية. 


الدين 


توصيات معالجة المرضى المصابين بخلل مؤهب للخثار 
الورائي ما تزال قيد التطوير. ويجب معالجة كل المرضى في 
البدء بالهيبارين إما بالجرعة المعروفة وإما بجرعات 
منخفضة تتبعها معالجة بالمميعات الفموية (الوارفارين) 
مدة " أشهر. يؤدي هذا النظام إلى شفاء كامل وإعادة تبطين 
الوعاء الملتخثر وينقص من عودة الخثار في السرير الوعائي 
المتأذي. أما إعطاء المميعات فنرة طويلة (ريما مدى الحياة) 
فلم يتفق عليه بعد. وتعتمد المحاكمة على تحديد نسيبة 
الخطر إلى الفائدة.أما المصايون ينقص 41111 وحدث لديهم 
ختثار فمن المحتمل عودة إصابتهم بالخثار ولذلك يجب 
معالجتهم بالمميعات مدى الحياة. 

أما المصابون بعوزبروتين 0 أو 5 أو متخالفوا الأمشاج 
لطفرةالعاملالخامس لايدن / 0ع1.61 أو طفرة 
البروتروميين 0202108 فاحتمال تكرر الخثار لديهم أقل» 
لذلك يجب تأجيل المعالجة طويلة الأمد بالمميعات حتى 
تكررالخثار. ويجب معالجة المرضى متمائلي الأمشاج لطفرة 
العامل الخامس فنرة طويلة بالمميعات بعد الخثار الاآول؛ 
ومعالجة كل المرضى معالجة معيضة أو إعطاء الهيبارين 
وقائياً خلال الجراحة وبعد الرضوض. 

يجب تجنب استعمال مانعات الحمل الفموية في حاملات 
هذه الطفرة. كما يجب تقصي أقارب المرضى غير العرضيين 
كافة الذين لديهم طفزة العامل الخامس لمعرفة ما إذا كانوا 
يحملونهاء لتقدم لهم عندئذ الوقاية المناسبة لكنهم لا 
يعالجون بالمميعات حنى يصبحوا عرضيين. وحين عدم وجود 
عامل خلقي يؤهب للخثار قد يشيرالتهاب الوريد الخثري 
المتكرر أو الهاجر إلى وجود خباثه. 

5- عسر تصنع الفيبرينوجين وخلل انحلال الفيبرين: , 

قد يكون سبب الخثار الوريدي المتكرر والصمات خلل 
عائلي في الفيبرينوجين أو البلاسمينوجين أو نقص فى 
اصطناع أو تحرير مفعل البالاسمينوجين النسجي علاؤا] 
(خط)) :0غ اأء3 351012050 آم . في حين أن معظم حالات عسر 
تصنع الفيبرينوجين تسبب النزف. هناك حالات عديدة 
مختلفة تتحرر فيها ببتيدات الفيبرين سريعا مع حوادث 
صميةه خثاريه متكررة. وهؤلاء المرضى الذين لديهم 
بلاسمينوجين غير طبيعي مقاوم للتفعيل بالستريتوكيناز 
واليوروكيناز عولجوا بنجاح بالهيبارين والمميعات الفموية: 
ولم يحدد الخلل على نحو تام هل هو في محتوى 1884 أو في 
تحريره. 

والمرضى الشباب المصابون باحنتشاء قلبي حاد يكون 


انحلال الفيبرين لديهم ضعيفاً يسبب زيادة مثبط تفعيل 
البلاسمينوجين ([آذط) :ماأطلطصا عملغة11]اع2 معع 00 1لاكه1اص 
وكذلك زيادة مشبط 2 671؟ 0206356 الذي يرتبط مع 58 
وبشتى من خلال البطانة الوعائية. 

ثانياً- الاضطرابات الخثارية المكتسبة: 

هناك العديد من الأمراض الشائعة التي يرافقها خطر 
زيادة الخثار (الجدول١).:‏ ويقال إن هؤلاء المرضى لديهم 
حالات من فرط الخثار أو حالة تأهب للخثار؛ ويزداد هذا 
الخطر في الحالات النالية: 

-١‏ يؤدي نشوء العامل النسجي الفعال - في الأنسجة 
المنأذية أو ناقصة النروية أو في الانتقالات الورمية مع الركودة 
الوريديه وآذية البطانة الوعائيه - إلى تشكل خثرات وريدية» 
ونادراً شريانية: كما في: القصور القلبي الاحتقاني المزمن؛ 
والخباثات الانتقالية. والجراحات الكبرى. 

؟١-‏ وبؤهب العديد من الأمراض الدموية لحدوث خثارات 
وريدية وشريانيه بآليات عديدة كزيادة لزوجة الدم ووجود 
خلايا دموية غير طبيعية؛ من هذه الأمراض: البيلة الليلية 
الاشتدادية؛ وفرط الصفيحات الأساسيء وكثرة الحمر 
الحقيقية. 

"#-الأمراض التي تؤدي إلى إصاية خلايا البطانة الوعائية 
مثل: داء بهجت؛ وداء كاواساكي؛ وبيله الهوموسيستين. 

4- الأدوية ومنها: 

© مانعات الحمل الفموية الني تؤدي إلى نقص مستوى 
46111 . 

© ال 25081:38102356-.1] الذي يثبط إنتاج العديد من عوامل 
النخثر ويؤهب للختثار. 

© ويراقق التسريب الوريدي ل ع28طمم1ع2م-عالاءعه1 ا تدوع 
(*081-051)) 13105 12105نالم ناد -/إم10ه0ء حدوث الخثارات. 

© 12201165 مضاد لمستقيلات الإستروجين: قد بسيب 
خثارا وريدياً لكن الآلية غير واضحة. 

5- الهوموسيستين: يطرح الهوموسيسنين في البول مع 
وجود مستوى عال من الحموض الأمينية في البلازما. ويزيد 
ارتفاع مستواه في البلازما من خطر الإصابة بالخثار 
الشرياني أو الوريدي. ويزيد حدوث النشبات الدماغيه 
والآفات الإكليلية في الأشخاص المصابين بمتلازمة بيلة 
الهوموسيسدين الوراثية. وبعض المرضى الذين يصابون 
بحوادث وعائيه في عمر مبكر تشاهد لديهم بيلة 
هوموسيستنين طفيفة يمكن إظهارها ياخدبار تحمل 
الميتيونين. 


وتظهر الدراسة الوراثية وجود علاقه بين مستويات 
الهوموسيستين القريبة من الحد الطبيعي والداء الإكليلي. 
ويؤدي عوز القينامين 812 الذي يحدث في 7/7٠‏ من الناس 
الذين تزيد أعمارهم على 7١‏ سنة - إلى زيادة مستوى 
الهوموسيستين وهو سبب للخثار قابل للعكس. 

ثالثا- المميعات وحالات الفضيبرين: 

-١‏ المميعات: 
تستخدم المميعات لمنع الخثارات ومعالجتها في حالات 
مرضية وعقب الجراحة. ونم تطوير المميعات ذات الطيف 
المحدود مثل («0ا 1010203119 .7116135311812) لتحل محل 
المميعات واسعة الطيف (مثل الهيبارين والوارفارين). 
تظهرالأهداف الجزيئية للعوامل المنتقاة في (الشكل ") أن 
الخواص المرغوية في المميعات هي الإعطاء الفموي وعدم 

الحاجة إلى مراقبة العلاج. 

أ- الهيبارين: يستخرج الهيبارين غيرالمجزا 
(1انا) ممدمعط 0ع012110026نالتجاري من رئة البقرأو 
مخاطية أمعاء الخنزير 30علإاا 600531011208 !اع . وهو يحوي 
سلسلة من السكاريدات الخماسية ترتبط بالانتي ترومبين 
(1ش) «نطمره:طنمة: ويؤدي هذا الارتباط بالهيبارين إلى 
تقوية تأثير ال :47 المميع ما يؤدي إلى تثبيط عوامل الطريق 
المشترك للخثار: العامل 68! والترومبين. والهيبارين فعال 


2 ماع53 


1 ممتاعدهة 


الشكل (") المميعات والجزيئات المستهدفة في التمييع. يستهدف 
الهيبارين عوامل التخثر الحاوية على 10]6056م 561176 (ملونة 
بالأحمر الفاتح). يؤثر الوارفارين في عوامل التخثر المعتمدة على 
الفيتامين ؟! (ملونة بالرمادي الفاتح). العوامل ذات الأساس 
السكاريدي الخماسى مثل 51810ةم 2102 :3م1002 مثبطات 
للعامل العاشر المفعّل. 
١! 5‏ تستهدف العامل العاشر المفعل والترومبين مع تفضيل 
العامل العاشر المفعّل. 
تستهدف مثبطات الترومبين الترومبين مباشرة على نحو انتقائي. 


حين يعطى وريديا أو تحت الجلد؛ ويزداد عمره النصفي مع 
زيادة الجرعة. 

© المقاومة الحقيقية للهيبارين: تتظاهر بعدم كفاية 
التمييع (عدم تطاول38171) وعدم كفاية الاستجابة المضادة 
للتخثر (الفعالية المضادة للعامل 2 غير كافية)؛ في حين 
يعتقد أن جرعة الهيبارين كافية. وهي تنجم عن ارتباط 
الهيبارين غير النوعي بالكريات البيض في خلايا البطانة 
الوعائية, أويبروتينات الطور الحاد. 

© المقاومة الظاهرية للهيبارين: تحدث نتيجة ارتفاع 
مستوى العامل 111/؛ إذ يكون 3511 طبيعياً أو قريباً من 
الطبيعي في حين تظهر الفعالية المضادة للعامل 8 بمستوى 
فعالية الهيبارين العلاجية. وزيادة جرعة الهيبارين للوصول 
إلى زمن 311 المرغوب - من دون قياس مستوى الهيبارين - 
قد يؤدي إلى نزف صريح. وتدعو هذه المتغيرات إلى مراقبة 
مخبرية دقيقة حين المعالجة بالهيبارين. 

ب- الهيبارين متخفض الوزن الجزيئي داناء»01 -107: 
(177111لرآ]) كساتدمعط غطعز»؟ يشسق 1117/11 من شطر 
الهيبارين غير المجزأ كيميائياً أو خمائرياً. يرتبط 11(1/11.] 
بالانتي ترومبين كالهيبارين؛ ويتميز بتوافره الحيوي وارتباط 
نوعي محدود. وعمر نصفي غير معتمد على الجرعة مما 
يمكن من إعطائه مرة أو مرتين يوميا تحت الجلد بالا عنماد 
على الوزن ومن دون الحاجة إلى مراقبه مخبرية. يتم طرح 
1711 عن طريق الكلية لذلك يجب تجنب إعطائه المتعدد 
يوميا للمصابين بالقصور الكلوي الشديد (تصفية 
الكرياتينين < ٠١‏ مل/د). وقد ترتفع إنزيمات الكبد حين 
استخدام 1111/1[1.] و 111[] وهو ارتفاع عكوس. 

ترافق 1/11ا1.101 نسبة أقل من قلة الصفيحات المحدثة 
بالهيبارين (1111) وتخلخل العظام أقل مما هو في الهيبارين 
غير المجزأ 1[111, لكن تعديله جزئي )10١32(‏ بوساطة سلفات 
البروتامين. 

جح مشابهات الهيبارين 20105 أ:دم؟ط ال 21:010م0222: هو 
غليكوز أمينوغليكان يعمل مميعاً عن طريق تفعيل تميم 
الهيبارين !1 :10ع2012 23718م16!. وله فعالية مضادة للعاملين 
:41 وعمر نصفي طويل (74 ساعة).؛ والاستطباب 
الأساسي له هو نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين '1111. 

د- السكاريدات الخماسية 22]252©251065م: 

-)١(‏ اناطأ:3م1003: سكاريد خماسي طبيعي يسبب 
تثبيطا انتقائياً غير مباشر يثبط العامل2” ؛ يعطى تحت 
الجلد؛ ولا يتطلب مراقبة مخبرية. تصفية هذا المركب 


متأخرة في المصابين بالقصور الكلوي أو المرضى فوق سن 
د والمرضى الذين يقل وزنهم عن ٠‏ 5كغ. يستخدم للوقاية 
من الخثار في المرضى المصابين بكسر ورك وسيخضعون 
لجراحة أو استبدال مفصل الورك أو الركبة؛ وهو آقل ميلا 
لإحداث تنقص الصفيحات (11آ11) مقارنة بالهيبارين غير 
المجزأ 1511[ والهيبارين منخفض الوزن الجزيئي 1011/11.آ. 

(1)- لاناهةدم1022: سكاريد خماسيء طويل التأثير؛ عمره 
النصفي 1١‏ ساعة؛ مما يمكن من إعطائه جرعة واحدة مرة 
أسبوعياً من أجل الوقاية الأولية أو الثانوية من الحوادث 
الخثارية الصمية. 

ه- مثبطات التروميين المباشرة «تطصصمءط) اء16ل: 
(8211) 5ه ]أطئطمة مع وكقف التعرض لكل الهيبارينات وعودة 
الصفيحات للحد الطبيعي يتعرض 50 من المرضى - الذين 
لديهم نقص صفيحات محدث بالهيبارين معزول ومثبت 
مصلياً - لخطر حدوث خثار خلال ١‏ يومأ من تشخيص 
'117]. إن استمرارالحالة المؤهبة للخثار المترافقة و1111 ووجود 
الخثرة في1]11 المرافق للخثار يسوغ استخدام مميّع بديل 
مثل 1211 يعد إيقاف الهيبارين. 

)١(‏ دتةت”امع1: هو هيرودين مصنّع (مركب): مضاد 
للترومبين قوي وغير قابل للعكسء؛ ولا يوجد أي تشابه بين 
بنينه وينية الهيبارين ولا يتصالب مع الهيبارين. عمره 
النصفي ساعة ونصفء يبطل فعالية الترومبين المرتبط 
بالخثرة؛ ولا يمكن مراقبته بقياس 27117 وقد نقص معدل 
الوفيات والبتر وظهور حادث خثاري جديد إلى أكثر من 1/5٠‏ 
في المصابين ب11171 الذين عولجوا بال 5ذلندامء! المقارنة 
بالشاهد. الجرعة المنصوحة في حالة 1117 الحادة ؛, ٠ملغ/‏ 
كغ جرعة أولى ثم ,١5‏ .ملغ/كغ/سا. يجب أن يكون1 2281 
6 ه0,”» مثل الحد الطبيعي. 

أكثرالمشاكل الناجمة عن استخدام 0010رزم12 هو عدم وجود 
ترياق 3010066 له كما يجب الحذر عند إعطائه للمصابين 
بالقصور الكلوي. 

(1)- مقطم2:82)5: مضاد صنعي للترومبين: قابل للعكس» 
يثبط النرومبين الحر والمرتبط بالفيبرين؛ يبط تشكل 
الفيبرين المتواسط بالترومبين والعامل الخامس20آ 
والعامل السابع 11/11 والعامل الثالث عشر7111]؛ كما يثبط 
تفعيل الصفيحات. لايتصالب مع الهيبارين: يستقلب في 
الكبد ويطرح مع الصمراء؛ عمره النصفي 1١٠‏ د. من الضروري 
إنمقاص الجرعة حين وجود مرض كبدي. 

()-21213821538ا<:: دواء فموي مثبط للترومبين: يعطى 
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بجرعه ثابته» لايتطلب المراقبة: ولاتوجد أي تدخلات دوائية 
أو غذائيه معه. يمتص بسرعة ويتحول بسرعة إلى 
0 وت ررطرح بطريق الكلية؛ وهو فعال ضد الترومبين 
الحروالمرتبط بالخثرة: وبعد من الأدوية الواعدة للاستخدام 
في الوقاية من الحوادث الخثارية الوريدية: والمعالجة المزمنة 
للرجفان الأذيني ومعالجة الحوادث الخثارية الوريدية 
الحاده. 

و- الوارفارين مذ:ة12:1: يثبط الإنزيم المرجع للقيتامين 
“ا مما يؤدي إلى اصطناع عوامل تخثر منخفضة الوظيفة 
غير قادرة على الارتباط بالسطح الخلوي لتتواسط تفاعلات 
التخثر. العمر النصفي للوارفارين في البلازما 75 ساعة, 
ويتطلب إنقاص نسبة عوامل النخثر المعتمدة على القينامين 
> للمستوى العلاجي /7٠١(‏ من الطبيعي) 5-4 أيام من 
المعالجة. 

ينأآثر العلاج بالوارفارين بالوارد الغدذائي من 171016 ووظيفة 
الكبد ووجود أمراض مرافقة وإعطاء أدوية أخرى في الوقت 
نفسه. تفيد معايرة 21 في مراقبة المعالجة بالوارفارين لأن 
هذه المعايرة تقيس ” عوامل مرتيطةه بالفينامين ؟! وهي 
العوامل: 2/11 - )27 - 111. 

ينصح بضبط 1١/18‏ ما بين 7-7 في كل حالات التمييع ما 
عدا الدسامات القلبية الصنعية الآلية (الميكانيكية) والوقاية 
من الاحتشاء القلبي المتكررالذي ينصح فيه بإعطاء معالجة 
بالوارفارين أشد بحيث يكون 1/ا1] ما بين 4,؟-8",9. 

تتضمن العوامل التي تسهم في حدوث النزف المرافق 
لاستخدام الوارفارين ما يلي: 

105 > *: آفات بنيوية في الجهاز الهضميء؛ إعطاء 
مضادات التصاق الصفيحات في الوقت نفسه. ارتفاع الضغط 
الشريانيء المرض الكلويء آفة وعائية دماغية. 

وغالبا ما يؤدي حدوث النزف الحشوي حين استخدام 
الوارفارين إلى كشف آفة بنيويه. 

يمكن أن يسبب الوارفارين عند النساء الحوامل تشوه 
الجنين مثل: نقص تصنع الأنف, وترقط المشاش 5681/ا!م1م» 
مم1 .. يكون هذا الخطر خلال الأسابيع ١7-5‏ من الحمل 
وقد يعكس تأثير الوارفارين في بروتينات اللحمة العظمية 
المعتمدة على 1 ٠/1.‏ اللأستيوكالسين 05]6002128: لذلك 
يتجنب معظم الأطباء استخدام الوارفارين في أثناء الحمل. 

»تنخرالجلد المحدث بالوارقارين مضاعفة مدمرة: يحدث 
خلال الأسبوع الأول من المعالجة. تبدأ الآفة الجلدية غالبا 
في آأجزاء الجسم الشحمية (الثدي والبطن والفخذ) على 


شكل بقع حمامية وتتطور إلى فقاعات يتبعها تنخر جلدي 
واضح الحدود؛ وتظهر خزعة الجلد تنخر أوعية الجلد تنخرا 
معمما. 

© متلازمة إصبع القدم الأرجواتية: متلازمة غير شائعة 
تم وصفها في المرضى المصابين بتصلب وعائي مستبطن 
وتلقوا الوارفارين إذ يحدث في هؤلاء المرضى أعراض صمية 
عصيدية تتضمن نقص تروية إصبع القدم التي تأخذ لوناآً 
أرجوانيا. 

؟- الأدوية الحالة للفيبرين دعناءل 2ذازامصأءط1): 

معظمها أشكال مركبة من مفعلات البلاسمينوجين 
الفيزيولوجية (235) التي تختلف في العمر النصفي ونوعية 
الفيبرين والاستخدام السريري الأولى وخطة التسريب 
الأولية: والارتكاس المناعي. 

أ- السترينتوكيناز (516) ع011825)م5)26: تشتق من مزارع 
العقديات (] الحالة للدم؛ وحين ترتبط بالبلاسمينوجين 
تتحول جزيئات البلاسمينوجين الأخرى إلى بلاسمين. هي 
غير انتقائية للفيبرين قد تؤدي إلى اضطراب وظيفة 
الصفيحات؛ عمرها النصفى نحو ٠١‏ دقيقة. تحدث 
التفاعلات التحسسية في نحو "/ من المرضى: والمرضى الذين 
تعرضوا سابقاً ل »!5 أو لديهم خمج سابق بالعقديات تتشكل 
لديهم أجسام ضدية بمستوى كاف لتعديل فعالية 516. 

تم استخدام 516 في البداية لعلاج الحوادث الخثارية 
الصمية الوريدية: واحتشاء القلبء والخثار المرافق للخط 
الوريدي المركزي. 

ب- اليوروكيناز (1[16) ©111:011225: نم الحصول على الشكل 
الطبيعي من مزارع خلايا كلية الجنين الإنساني: أما الشكل 
المركب فقد تم إنتاجه من مزارع نسج ثدييات غير بشرية: 
وهي ليست انتقائية للفيبرين؛ عمرها النصفي نحو ٠١‏ 
دقيقة. تستخدم لعلاج التهاب الوريد الخثري والصمة 
الرئوية واحتشاء القلب والخثارالشرياني المحيطي والقثاطر 
المسدودة. 

ج- مفعل البلاسمينوجين النسيجي 54-): يُظهر مفعل 
البلاسمينوجين النسيجي المركب ولع للفيبرين ويشكل معه 
مركبا رياعياً. المضاعفات النزفية مشابهة لما هو في 516 و1ل]؛ 
عمره النصفي نحو ه دقائق: يستخدم لعلاج التهاب الوريد 
الخثري والصمة الرئوية واحتشاء القلب الحاد والاحتشاء 
الدماغي الحاد وفي سوء وظيفة القثاطر الوريدية المركزية. 

النزف المرافق للمعالجة بحالات الخثرة 0151 طسسمعط) 
عصتلء»1! 25501260 تمودعط): ينشأ هذا النزف من عدم 


قدرة البلاسمين على التمييز بين الخثرات الفيزيولوجية 
©1811 والخثرات المرضية. يراوح من نزف قليل الأهمية 
إلى نزف مهدد للحياة بما فيه النزق داخل القحف. 

يرافق الحالات التالية خطر النزف ضمن القحف: العمر 
المتقدم,؛ والعرق الأسود؛ والضغط الانقباضي > ١41١مم‏ نز 
الضغط الانبساطي > ٠٠١‏ مم زء وقصه نشبة دماغية والإناث, 
جرعة 1-84 > ه, املغ/كغ؛ ووزن الجسم المنخفض. 

رابعاً- معالجة الخثارات الوريدية (الشكل 4): 

العقابيل السريرية الأساسية لالتهاب الوريد الخثري 
العميق في الأطراف: 

© متلازمة ما بعد الخثار: يبدو فيها تورم الطرف والتهاب 
الجلد الركودي والتمقرح والعرج الوريدي وكلها تعود للقصور 
الوريدي. 

© الصمة الرئوية ومن عقابيلها السريرية: الزلة التنفسية 
المزمنة وارتفاع الضغط الرئوي والاحتشاء الرئوي والموت. 

© الصمة العجائبية التي تؤدي إلى نشبة دماغية. 

يرافق التهاب الوريد العميق - الذي لم يعالج على نحو 
كاف والذي يصيب الوريد المأبضي أو الأوردة الدانية للطرف 
السفلي - خطر عودة الخثار بنسيه تصل إلى 2200-٠١‏ وترافقه 
بنسبه كبيرة صمه رئوية عرضية وقاتله. 

يحدث الموت من الصمة الرئوية غالبا خلال يومين من 
ظهور الأعراض عند مريض غير معالج؛ كل ما سبق يؤدي 
إلى وصول معدل الوفيات في المصابين بالصمه الرئوية 
المعالجة إلى ١١‏ خلال أسبوعين وإلى 1١١‏ خلال “" أشهر. 

©2114 خثارأوردة الريلةالعميقة ونا0ط؟؟ معع0‎ - ١ 
: 100515 

يعد كل من خثار أوردة الريلة وخثار الأوردة الدانية مرضين 
منفصلين في بدتهما, لكن 725-1١6‏ من خثارات الريلة نمتد 
لشتحول إلى خثار وريد دان. وشتكرر خثارات الريله العرضية 
وغير العرضية بالنوائر نفسه. 

الهدف الأساسي من معالجة خثارالريلة هو منع التحول 
الباكر إلى ختثار وريد دان. وتنضمن المعالجةه المراقبة والمتابعة 
بإجراء دويلر (مرتين أسبوعياً مدة 8-7 أسابيع) وتعطى 
الأدوية المميعة فترة قصيرة فقط حين امتداد الخثار إلى 
الأوردة الدانية. وتبدو مثل هذه المراقبة حكيمة ولاسيما في 
بعض الحالات مثل النزف الهضمي العلوي الحديث إذ أن 
خطر التمييع أكثر من الفائدة. وتعالج بعض حالات خثار 
الريلة (خثار مع وجود عامل مؤهب واضح) على نحو آمن 
بإعطاء المميعات مدة ” أسابيع إذ يفترض أن المرض أو العامل 


الطور المزمع للتمييع 


الطور تحت الحاد للتمييع 


(الشكل 4) يمكن تقسيم أطوار التمييع للحوادث الصمية الخثارية 
الوريدية إلى " أطوار: 
- الطور الحاد: يدوم عدة أيام من استخدام ال 11[1نا الوريدي أو حقن 
ال 1141/11 تحت الجلد: يستمر على الأقل 4 أيام حتى يتم استقرار 
الجرعة والوصول للطور تحت الحاد. 
- الطور تحت الحاد: يتضمن استخدام الوارفارين الفموي حتى 5 
أشهر. 1101/11 قد تفيد لإحداث تمييع مناسب للطور تحت الحاد 
في بعض المجموعات. 
- الطور المزمن: يتضمن استخدام المميعات بالجرعة نفسها 
المستخدمة في الطور تحت الحاد في المرضى عالي الخطورة وبجرعة 
أخف من الوارفارين عند الآخرين. 


المؤهب يكون قد تراجع خلال هذه الفنرة. لا ينصح بوضع 
مصفاة (فلتر) في الوريد اللأجوف السفلي في خثارات الريلة 


في معظم الحالات. 
؟- خثار الأوردة العميقة الدانية 05م م062 [0<1012:م: 
ان 


الهدف من معالجة خثار الأوردة الدانية: الحفاظ على 
الوريد مفتوحأ ومنع انطلاق الصمات وامتداد الخثرة؛ وعودة 
الخثار الباكرة أو المتأخرة؛ ومتلازمة ما بعد التهاب الوريد 
الخثري. 

أظهرت الدراسات التي أجريت قبل الاستخدام المنوالي 
للتمييع أن ٠١‏ من المرضى غير المعالجين توفوا من الصمة 
الرئوية. وقد كان إعطاء الهيبارين الوريدي - الذي تضبط 
جرعته بحسب 2211 - أو إعطاء 1411/115 فعالاً في منع 
انطلاق الصمة: أو امتداد الخثرة وعودة الخثار. 

يبدو أن 114171/115 أفضل من الهيبارين غير المجزأ 11!ل1آ 
في الحفاظ على الوريد سالكا: وقد ينقص من حدوث 
متلازمة ما بعد التهاب الوريد الخثري الباكرة. يمنع وضع 
المصفاة (الفلمر) في الوريد الأجوف السفلي من حدوث 
الصمةالرئوية على المدى القصيرء لكن من المحدمل آن يكون 
ذلك على حساب عودة الخثار بمعدل أعلى على المدى البعيد. 

*- الصمة الرئكوية دددتاهصطتمء زعدصهتمانام: 

يجب أن تعالج الصمة الرئوية بالطريقة نفسها التي 
يعالج يها النهاب الوريد الختري العميق القريب. ينصح 
ببدء المعالجة بالتمييع عند الشك بالصمة الرئوية حتى 
قبل إجراء الفحوص المشخصة. 


أثبتت الهيبارينات منخفضة الوزن الجزيئي 1.0111(/115 أنها 
آمنة وفعالة فى معالجة الصمة الرئوية الحادة في المرضى 
المعالجين في المستشفى. 

ماتزال معالجةالمصابين بالصمة الرثوية خارج المستشفى 
قيد الدراسة» ويتم وضع المصفاة في الوريد الأجوف السفلي 
عند تشخيص الصمة الرئويه للمرضى الذين لديهم مضاد 
استطباب مطلق لاستعمال المميعات. واستخدام المرشح 
مسوغ في المرضى المصابين بمرض قلبي أو رئوي مع وجود 
خطورة عالية للموت من صمة رئوية حنى لوكانت صغيرة. 
ولا يشكل الخثار الوريدي مع "خثرة طافية حرة" استطباباً 


لوضع المرشح. 
خامسا- التمييع الأولي للخثار الوريدي )١"11(‏ ادنانها 
210 باع 22102 : 


يقصد بالتمييع الأولي المعالجة التي يبدأ بها حين 
تشخيص الحادث الخثاري وتتابع حتى استقرار الحالة. 

يجب البدء على الفور بالمعالجة بالهيبارين 111لا 
أو 114177115 ما لم يكن هناك مضاد استطباب مطلق 
للتمييع. والتأخير في الوصول إلى جرعة علاجية للمعالجة 
الأولية قد يزيد من معدل عودة الخثار. وتقدر الجرعة الأولية 
من الهيبارين بالنسية إلى الوزن 86١(‏ وحدة/كغ جرعة أولى 
حقناً وريدياً ثم يجرعة ١6‏ وحدة/كغ/سا) مع تعديل الجرعة 
للوصول إلى زمن 211 المرغوب بمستوى ٠ 7-٠,"‏ وحدة 
دولية/مل - علاجية. يجب قياس 28171 كل 7-4 ساعات حتى 
يتجاوز الحد الأدنى من المجال العلاجي. 

مضادات الاستطباب المطلقة لاستخدام الهييارين: 

©النزف الففال. 

© نقص الصفيحات المحدث بالهيبارين 21111. 

© سوابق نقص صفيحات محدث بالهيبارين. 

© حساسية للهيبارين أو لمننجات الخنزير. 

يجب وضع مرشح 11168 في الوريد اللأجوف السفلي 
للمصابين بالتهاب وريد خثري عميق حاد مع نزف فعال» 
ويجب البدء بمضادات التخثر (المميعات) حالاً بعد معالجة 
مصدر النزف معالجة كاملة؛ ومن المفيد جدا قبول هؤلاء 
المرضى في المستشفى لبدء العلاج بالتمييع بسبب خطر عودة 
النزفء والإجراء المثالي هو وضع المصفاة في اللأجوف السفلي 
ثم إزالنها حين زوال السبب الذي يشكل مضاد الاستطباب 
لاستخدام المميعات. 

ومن الممكن معالجةه المرضى الذين تم نمييعهم على نحو 
زائد بالهيبارين مع عدم وجود نزف مهم بإيقاف الدواءء إذ 


إنالعمر النصفىي للهيبارين 71-١(‏ سا) وتتوافر بذلك عودة 
ال 2211 السريعة للمجال العلاجي. 

في بعص المرضى - كما في المصابين بالخثار ولديهم 
مضادات التخثر الذأبية - وفي المرضى الذين لا يمكن 
الاعتماد على 21711 لمراقبة المعالجة بالهيبارين يمكن مراقبة 
مستويات الهيبارين بقياس الفعالية المضادة للعامل 8< أو 
بإعطاء 1.1411/115 مع تقدير الجرعة بحسب وزن الجسم. 

يجب أن يُعاكس تأثير الهيبارين في المرضى الذين لديهم 
تمييع زائد مع نزف فعال وذلك بإعطاء سلفات البروتامين 
بالتسريب الوريدي البطيء (١ملغ‏ من سلفات البروتامين 
تعدل ٠٠١‏ وحدة هيبارين). قد يرافق تسريب البروتامين 
صدمة تأقية, وقد تؤدي جرعة البروتامين الزائدة إلى 
اضطرابات نزفية عجائبيه. وحمن 1717/11 تحت الجلد 
بجرعة تتفق ووزن الجسم هو الأسلوب العلاجي القياسي 
لهذه الحالات. 

يجب اختيار استخدام 117/115 أو 111نآ في المرحلة 
الحادة بحسب كل مريض مع أخذ القصة المرضية للمريض 
بالحسبان, وكذلك خطر النزف وحالة المريض وما إذا كان 
مقعدا أو قادراً على المشي وكذلك الكلفة المادية. 

تعد 1017115 آمنة وفعالة مثل الهيبارين غير المجزأ في 
معالجة التهاب الوريد الخثري العميق المعالجة الأولية. 
والفائدة الكبيرة من إعطاء 111(1/115 تحت الجلد هي تمكن 
المريض من اسنعماله بنفسه في المنزل من دون الحاجة إلى 
مراقبة مخبرية لتأثير الدواء» مما يؤدي إلى إنقاص مدة 
البقاء في المستشفى (5,5 أيام لل 171:11 مقابل ١,١‏ يوم ل 
١] 195‏ ]). ويمكن بدء معالجة المرضى ب 10117/115 في 
المستشفى ثم متابعة التمييع الفموي بالوارفارين في الدار. 

يفضل بدء معالجة المرضى الذين لديهم خطر النرزف 
داخل المستشفى؛ يشمل هؤلاء المرضى الحالات التالية: 

-١‏ مرضى لديهم نزف فعال (من ضمنهم إيجابية الدم 
الخفي في البراز). 

؟- عمل جراحي حديث. 

*- سوابق نزف هضمي أو نزف في الجملة العصبية. 

4- رض حديث أو حادث وعائي دماغي حديث. 

ه- استخدام مضادات الالتهاب غير الستيروئيدية 
5 في الوقت نفسه. 

5- نقص الصفيحات. 

/ا- القصور الكلوي. 

يؤدي اضطراب وظيفة الكليةالشديد (تصفية 


الكرياتينين < ٠امل/د‏ ) إلى انخفاض تصفية 1.14171/115 بأكثر 
من ه5”/ مما يؤدي إلى تراكم الدواء. ريبما لا بكون العلاج بال 
15 ]| مناسبا في المصابين بيدانة مرضيّة والمعالجة 
المضبوطة بالهيبارين هي الخيار في المرضى البدينين 
المصابين بالتهاب وريد خثري أو صمة رئوية. 

وتعد المعالجة بالوارفارين وحده مضاد استطباب يوصفها 
معالجة أولية للخثار الحاد بسبب تأخر الوصول للتمييع 
العلاجي ويسبب تفاقم فرط الخثار العابر الناجم عن هبوط 
فعالية البروتين © هبوطا سريعاً. وقد تفسر حالة فرط 
الخثارالعجائبية هذه المسيبة بالوارفارين تنخر الجلد وتموت 
الطرف المحدثين بالوارفارين في المرضى الذين لديهم نقص 
صفيحات محدث بالهيبارين. 

سادسا- التمييع تحت الحاد للحوادث الخثارية ©)نا2 اناه 
اع 2 اط )١7110(‏ مادعن علتلمطسع مط تومعط) دنامرء؟: 

يعني هذا المعالجة بالوارفارين الفموي التي تلي معالجة 
الطور الحاد وتستمر حنى 5 أشهر (الجدول!). 

يمكن البدء بالمعالجة بالوارفارين حين يكون زمن 2111 > 
6 زمن الشاهد عند المعالجة بالهيبارين أو حين إعطاء 
5 بجرعة بحسب الوزن. لا تساعد جرعةه التحميل 
بالوارفارين على الوصول إلى 17/1 المرغوب على نحو أسرع» 
وفي الحقيقه قد تؤخر الوصول إلى 1١/15‏ ثابت مما يطيل 
مدة البقاء في المستشفى. تراوح الجرعة الأولية بين 0,؟- 
5 ملغ/يوم بالاعتماد على وزن المريض وحالة التفذية. 

يجب أن تشترك المعالجة بالهيبارين و 101177/115 مع 
المعالجة بالوارفارين الفموي لمدة أربعة أيام على الأقل أو حتى 
الوصول إلى 13/1 يراوح بين (97"). ويسرع البدء بالوارفارين 
على نحو مبكر - بعد يوم أو يومين من بدء الهيبارين - من 
إخراج المريض من المستشفى وينقص من حدوث نقص 
الصفيحات المسبب بالهيبارين 1111. ويستفيد المصابون 
بالتهاب وريد خثري واسع أو صمة رئوية كتلية من معالجة 
بدئية بالهيبارين أو 1.141/115 مدة - ٠١‏ أيام؛ والوارفارين لا 
يستطب استعماله في الحمل بسبب التشوهات الجنينية 
التي يحدثها وتذلك يتابع العلاج بالهيبارين أو 115/(ا/الءآ. 

يجب تشجيع المرضى على تناول كميات ثابتة من الغذاء 
المحتوي على 1/1:.1, وتجنب الا ختلافات الكبيرة في حميتهم: 
ولما كان هناك العديد من التداخلات الدوائية بين الوارفارين 
والأدوية الأخرى يجب توجيه المريض لإعلام طبيبه عن كل 
دواء يضاف أو يوقف استعماله وحتى الفيتامينات: أو 
المستحضرات النياتية (الجدول0). 


حادث صمي خثاري مع عامل خطورة ما يزال موجودا* 


فترة طويلة الأمد/ غير محددة 


"امام اق 


* الخباثات: متلازمة أضداد الفوسفوليبيدء العامل الخامس 


لايدن متمائثل الزيجوت (اللواقح)؛ تقص مضادات الخثار الطبيعية. 
الجدول (4) مدة التمييع للحوادث الصمية الخثارية 


وقد أيّدت العديد من الدراسات التي انتهت حديثا .1.115) 
(1-07© .071013370176 استخدام 1.1411/115 لمعالجة الحوادث 
الصمية الخثارية في المرحلة الحادة وتحت الحادة. 

وال 3:10م1023) -0١وحدة‏ دوليه/كغ مرة يوميا- فعال 
كالوارفارين المعدّل بحسب 1/188 وأكثر أماناً منه في مجموعات 
مختلطة من المرضى المصابين بالتهاب وريد خثري حاد؛ كما 
تبين أن إعطاء كل من 2218م12232) أو2أ3مع]021 أو 215م 20:23 
مرة واحدة يومياً أكثر فعالية من إعطاء الوارفارين الفموي 
في الوقاية من الحوادث الصمية الخثارية المتكررة في 
المصابين بالخباثات مع الخثار. والمصابون بال 21/1 التالي 
لعامل خطورة عابر مثل الجراحة أو الرض أو الحمل يمكن 
تمييعهم مدة ” أسابيع إلى ” أشهرتبها لزوال عامل الخطورة. 
يجب نمييع المرضى المصابين بحادث صمي خثاري مجهول 
السبب لأول مرة مدة “ -5 أشهر على الأقل. 

سابعا- التمييع المزمن للمصابين بحوادث صمية خثارية 
011طتوع0طصومعط) كنامصةء؟ 1505 هأ ة[تاعدم0علامة عتصمعطاء 
(71'1) كامعء؟ة: 

يسسفيد من التمييع فترة طويلة المرضى المصابون بعوامل 
خطورة دائمة لحدوث الخثار مثل أضداد الفوسفولبيد, 
وفرط الهوموسيستين, والخباثة: أو عوزبالعوامل الطبيعية 
المضادة للتخثر (البروتين0)» والبروتين 5 والانتي ترومبين): 
والعامل الخامس لايدن متماثل الأمشاج: والذين لديهم 
حوادث صمية خثارية متكررة مجهولة السبب. 

وينخفض خطر عودة الخثار جدا مادام التمييع العلاجى 
متواصلاً؛ ولكن نسبة خطر حدوث نزف تال لاستخدام 


فترة طويلة/ غير محددة 


الوارفارين (10/8 ؟-7) تصل إلى +-4/ سنوياً وهو ما يمنع 
الأطباء من وصف المعالجة طويلة الأمد (> ” أشهر) والسعي 
إلى دراسة المقاريات البديلة للتمييع التالي للفترة الحادة 
من الحوادث الصمية الخثارية. 

أظهرت المعالجة الوقائية الثانوية المديدة بإعطاء 
0 املغ مرتين يوميا) مدةم١‏ شهرا بعد “5أشهر 
من المعالجة الأساسية فى المصابين بالحوادث الصمية 
الخثارية أن معدل عودة الخثار بلغ "1 و5,١١/‏ (0001 >2) 
في مجموعة 171612830580 ومجموعة الدواء الغفل على 
التوالي؛ ولم يكن هناك فرق بين المجموعتين فيما يخص 
النزوف القليلة والنزوف الخطرة. 

وهناك مقارية أخرى مهمة للطورالمزمن من المعالجة 
التمييعية تتضمن المعالجة بالوارفارين الفموي طويلة الأمد 
بجرعات أقل مع مراقبه :12/1 كل 8 أسابيع. في هذه الدراسة 
وزع المرضى - المصابون بحادث صمي ختاري وتلقوا العلاج 
التمييعي للمرحلة الحادة وللطور المزمن - في مجموعتين: 
مجموعة الدواء الففل ومجموعة الوارفارين بجرعات قليلة 
)75-1١,65 11115(‏ كانت عودة الحوادث الصمية الخثارية ,ام 
شخص في السنة في مجموعة الدواء الغفل و7,6/ في 
مجموعة الوارقارين. 

ثامنا- حالآت الخثرة للحوادث الصمية الخثارية 
)٠١1'10(‏ عأدءنء علامطسسعوطضرمعط) كنامدء؟ 02 كلك :ز[مطسرمعط) : 

تتضمن فوائد حالات الخثرة في التهاب الوريد الخثري 
القدرة على تشخيص الحالات المستبطنة وعلاجها مثل: 
التضيق الوريديء, انضغاط الوريد (مثل متلازمة ماي - تورنر 


الأدوية التي تزيد تأثير الوارفارين (تزيد زمن '71) 


ماسح ا 1ك 


الحالات الطبية التي تزيد تأثير الوارفارين (تزيد زمن '721) 


الأدوية التي تعاكس تأثير الوارفارين (تنقص زمن '721) 
الحالات الطبية التي تعاكس تأثير الوارفارين (تنقص زمن ‏ '1”1) 


]111013 - /ا112) أو الدسامات الوريدية 2/655 7600105. تؤدي تُحَسّن نوعية الحياة. وخشية من خطر حدوث النزف فقد 
حالات الخثرة إلى تحسن انفتاح الوريد وزوال الأعراض حدد استخدام حالآت الخثرة لمعالجة التهاب الوريد الخثري 
ونقص أعراض متلازمة ما بعد التهاب الوريد الخثري. وقد فيالوريد الحرقفي الفخذي فى المرضى الشبابء وفي المرضى 


الدين لديهم خثار واسع 6251276]© يؤدي إلى نموت الطرف 
5ع وعالدعء 3513 لرعع لطم . 

إن إعطاء حالات الخثرة عن طريق الوريد تحسن البقيا 
في المصابين بصمة رئوية كتلية مع صدمة وهي مستطبة في 
مثل هذه الحالات. وبالمقارنة باستخدام المميعات تؤدي حالات 
الخثرة إلى انحلال الخثرة سريعاً وتَحَسسّن جريان الدم الرئنوي 
مع تحسن وظيفة البطين الأيمن. ومع ذلك لم يؤدَ تحسن 
الوظيفة الرئوية القلبية وحده إلى إنقاص الوفيات في المرضى 
المستقرين الذين ليس لديهم اضطراب دموي ديناميكي. 

يراوح معدل النزف الخطير ما بين 77-4 حين استعمال 
حالات الخثرة بحسب الجرعات المنصوح بها حاليا. 

تاسعا الوقاية من الحوادث الصمية الخثارية الوريدية 
لاص معام عموع5لل عتامطدرع0 طتصمعط) كنامصء؟: 

الصمة الرئوية القاتلة هي أكثر أسباب الوفيات في 
المستشفيات التي يمكن منع حدوثها. وإن تمييز عوامل 
الخطورة المؤدية إلى الخثار هو مفتاح الوقاية المثالية. 


تتضمن عوامل الخطورة المؤكدة: 
©العمرالمتقدم. 
٠‏ الدوالي. 


© الاستلقاء فترة طويلة. 

© نقص الجزء المقذوف من البطين الأيسر 581. 

© النشبة الدماغية أو الشلل. 

©القتاطر الوريدية المركزية. 

© ختثار سابق. 

© أمراض الأمعاء الالتهابية. 

© الخباثات الفعالة وعلاج الخباثات. 

© ذات رئة قصية. 

© جراحة كبرى ولاسيما على البطن والحوض والطرفين 
السفليين. 

© المتلازمة الكلائية (النفروزية). 

© الرضوض ولا سيما كسور الحوض والورك والأطراف. 

©الحمل. 

© البداته. 

© استخدام مانعات الحمل الإستروجينية. 

© حالات فرط الخثار الوراثية والمكتسبة. 

إن زياده عدد عوامل الخطورة يزيد من خطر التهاب الوريد 
الخثري؛ وخطر صمة رئوية سريرياً وخطر صمة رئوية قاتلة: 
وكثافه العلاج الوقائي المطلوب والضروري لتخفيف خطر 
الخثار. 
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يصل خطر حدوث 121/1 في المرضى (ومعظمهم من 
المقعدين المصابين بمرض قلبي رثوي شديد) إلى ١4,9‏ خلال 
4 يوما من دخولهم المستشفى حين غياب الوقاية الفعالة. 
وقد نقص معدل حدوثه إلى ه, ه/ بإضافة 1.1011//115آ 
(20303510ء ٠‏ +ملغ مرة يوميا) من دون خطورة زيادة النرف. 

يجب دوما موازنة الفائدة من العلاج الوقائي للخثارات 
مع خطر النزف. ويجب أن يتلقى المرضى الذين لديهم 
خطورة عالية للنزف علاجاً وقائياً مثل الضغط الهوائي 
المتقطع (55150ء1م012© 722]1ناع0م ]12 01ررء)م1) أو الجوارب 
المانعة للحوادث الخثاريه عع2ع72غ]ء0 6011510 ترعهط لمورط]) 
(85ع2ك1ع0]؟ أو كليهما فعا : 

الخثار الشرياتي أده 2روعط) [212ة)2: 

يقصد به تختر الدم داخل الشريان. 

الخثار الشرياني مسؤول عن النوبات القلبية )[2]2 16216 
والسكتات الدماغية ©5501 67210 وأمراض الأوعية المحيطية 
الخثرية (ولاسيما الخثار في شرايين الساق). وفي المملكة 
المتحدة يموت 70 من الذكور بسبب النويات القلبية في حين 
يموت ١١‏ بسبب السكتات الدماغية. 

أسباب الخثار الشرياني: يصيب الخثار الشرياني الذين 
أصيبوا سابقا بتصلب عصيديء أو تضيق في الشرايين. 
يسبب التصلب العصيدي تضيقاً في الشرايين بسبب ترسب 
العصيدة وتشكلهاء ويميل هذا الخلل إلى الحدوث حيث 
يضطرب الجريان الدموي ضمن الشرايينء ويحساج حدوثه 
إلى سنوات عدة؛ وإن نمط الحياة الحديث يسرع من حدوثه 
حنى عند اليافعين. ويتفاقم التصلب العصيدي ويسرع حين 
وجود عامل خطر كبير أو أكثر. كما أنه أكثر حدوثا عند كبار 
السن وعند وجود قصه عائلية قويه. 

عوامل الخطر الرئيسية في الخثار الشرياني: 

»التدخين. 

© ارتفاع الضغط الشرياني. 

© ارتفاع الكولستيرول في المصل. 

©الداء السكري. 

© تقدم العمر. 

© وجود قصةه عائليه. 

© حمية غذائية مضطرية (نظام غذائي فقير). 

©البدانة. 

© الفعالية الفيزيائية الضعيفة. 

لكن أهم ثلاثة عوامل فيها هي الندخين:؛ وارتفاع الضغط 
الشرياني وارتفاع مستوى الكولسترول في المصل. 


أسباب أخرى للخثار الشرياني: 

١-التهابات‏ الأوعية الدموية. 

"- متلازمة أضداد الفوسفوليبيد. 

"- فرط الهيموسيسدين. 

4- فقر الدم المنجلي. 

9- عسر تنسج الفيبرينوجين. 

5- الخباثات: لكن نسبة الخثار الشرياني فيها قليلة. 

لا- اضطرابات النقي التكاثرية ويتوضع الخثار خاصة 
في الدماغ. 

8- نقص الصفيحات المحدث بالهييارين 7210همع1 
(811) دلمعممغلاع 0ط معطا لعع لم نام ]1 . 

- وجود الغلويوليناتالقرية (البردية) في الدم 
62 1 نط0 1ع 10 . 

تشخيص الخثار الشرياني: هناك وسائل متعددة تساعد 
على التشخيص أهمها: 

© الفحوص المخبرية وذلك بحسب السيب. 

© الفحوص التشخيصية الشفاعية: التصوير اللقطعي 
المحوسب. والتصوير بالرنين المغفنطيسي 1111!. وتصوير 
الأوعيةإنام2رع30810. 

أعراض الخثار الشرياني: 

يسبب تشكل العصيدة الشريانية تضيق الشرايين الأمر 
الذي يؤدي إلى نقص التروية في العضو الموافق؛ وأهم هذه 
الأعضاء: 

»القلب: حيث يؤدي إلى الاعتلال القلبي بنقص التروية 
والاحتشاء القلبى. 

© الدماغ: حيث يؤدي إلى السكتات والحوادث الوعائية 
الدماغية. 

© وكذلك الحال في الأوعية المحيطية حيث تظهر المشكلة 
بحسب الشرايين المصابة. 

أعراض الاعتلال القلبي بنقص التروية: 

تتضيق الأوعية الإكليلية بسبب العصيدة مؤدية إلى ما 
يعرف بخناق الصدر 208108 أو متلازمة نقص التروبية. 
يتجلى خناق الصدر أو الذيحة الصدرية بالألم الصدري في 
أثناء الجهد أوالصدمة العاطفية ويزول بالراحة والتسكين. 

أما احتشاء العضلةالقلبيهة 101]ع11121 [111('0625013 
فيحدت حين تسد خثرة متشكلة أحد الشرايين الإكليلية 
التي تزود العضلة القلبية بالدم. الأمرالذي يؤدي إلى تموت 
العضلة القلبية التي يرويها الشريان المسدودء فإذا كانت هذه 
المنطقة المنموتة كبيرة وحيوية ريما لا يعود القلب إلى الضخ 


على نحو كاف مما يؤدي إلى القصور القلبي. وفي بعضص 
الحالات تسيب العضلة المتموتة اضطراب النظم أو توقف 
النبض نهائيا فالموت. 

أعراض السكتة الدماغية: 

تحدث السكتة الدماغية حين ينسد الشريان الذي يروي 
جزءا معينا من الدماغ مما يؤدي إلى نقص التروية عأدرءطاء15 
5:01 الدماغية؛ أو حين يتمق الوعاء وينزف داخل الدماغ 
وتدعى السكنة يسبب النزف ع5]20[1 162201112381 . 

تحدث 28٠١٠‏ من السكتات الدماغية بنقص التروية: إذ تفقد 
هذه المنطقة التروية الدموية مما يؤدي إلى موتهاء وكثيراً 
مايكون مصدر الخثرة الدموية صمة انطلقت من أحد 
شرايين العنق أو من القلب. 

تقدمت معالجة السكتة بنقص التروية تقدماً كبيرا في 
ال 55 سنة الماضية يفضل التقدم الذي حدث فى مجال 
التصوير الدماغي؛ وكذلك التقدم في التجارب السريرية 
حول استخدام مضادات التخثر والمعالجة بحالات الخثرة. 
إضافة إلى المعالجة المعروفة بمضادات الصفيحات وعلى 
رأسها الأسبرين وكذلك ضبط الضغط الشرياني. 

أعراض الداء الوعائي الشرياني المحيطي: 

هو خثار يصيب شرايين الجزء السفلي من الساقين» ومع 
أنه يحدث غالبا في ساق واحدة إلا أنه قد يحدث في الساقين. 

يصيب الخثار الرجال أكثر من النساء: ويحدث أكثر بعد 
سن الخمسين من العمر. وهو أكثر شيوعاً في المصابين بالداء 


السكري والمدخئنين. 

تتضمن الأعراض ما يلي: 

©الألم عند الجهد ويدعى العرج المتقطع 111601010606 
1 . 

© برودة النهايات. 


يحدث العرج المتقطع في الريلة عند المشي ويخف أو يزول 
بالراحة. وحين تفاقم المرض يستمر الألم في أثناء الراحة. 

قد ينسد الشريان المتضيق أحياناً بخثرة مما يؤدي إلى 
برودة الطرف: والشحوب. وحس النَّمّل وفقد النبضء؛ ومن 
المهم إعادة التروية الدموية عاجلاً حين تحدث هذه الأعراض 
والعلامات لتجنب فقد الساق بسبب تموتهاء وتعاد التروبة 
بإزالة الخثرة جراحياً. 

هناك طريقتان للوقاية من الخثار الشرياني هما: تبديل 
نمط الحياة والأدوية: ويمكن الأخن بكلا الطريقتين. 

-١‏ تغيير نمط الحياة: 

قد يكون لتبديل تمط الحياة أثر كبير في تخفيض حدوث 


الداء العصيدي والخثار الشرياني ويتضمن ذلك: 

أ- وقف التدخين الذي يخفض مباشرة حدوث النوب 
القلبية. فعلى سبيل المثال إن وقف التدخين بعد الاحتشاء 
القلبى يؤدي إلى خفض خطر ال موت إلى النصف بعد ه 
سئوات. 

ب يزيد خطر حدوث الداء العصيدي بالحمية الغنية 
بالدسم المشبعة والأملاح والفقيرة بالفواكه والخضار. ولذلك 
هناك نظام غذائي متوازن على البالغين تبنيه لتتخفيض 
خطر الداء العصيدي وهو يتضمن: 

)١(‏ الإقلال من الدسم ولاسيما المشبعة. 

(؟) الإكثار من الفواكه يوميا. 

(9) الإقلال من الملح. 

(4) تناول قطعتين من السمك على الأقل أسبوعيا. 

()- تخفيض الوزن: لأنه يؤدي بالضرورة إلى تخفيض 
الشحوم وضغط الدم وارتفاع سكر الدم. 

(6) تمارين متوسطة مدة ٠١‏ دقيقة خمسة أيام بالأسبوع 
على الأقل. 

3 الأدوية: 

تعطى الأدوية بعد النوبة القلبية أ والسكتة الدماغية وهي 


تتضمن ما يلي: 

© خافضات الضغط الشرياني 20111/06116251 . 

© العوامل المخفضة للكولستيرول. 

© الأدوية المضادة للتخثر. 

كل هذه العوامل أظهر استخدامها زيادة مهمة في البقيا 
وخفضت النوب القلبية والسكتات الدماغية. وهناك دراسات 
تشير إلى فائدة حمض الفوليك أيضا. 

معالجة الخثار الشرياني: 

الداء القلبي المصيدي: 

هناك عدد من المعالجات الموجودة وتتضمن حالات الخثرة 
65 غ11لا1701101] والشبكات القلبية 5])60]108 6031018 
والمجازات الإكليلية الشريانية 355ملإ(0 وع321 بمقده,مه 
1210 : وتعطى الأدوية الحالة للخثرة حقناً داخل الوريد 
خلال الساعات الأولى للاحتشاء. 

توضع الشبكات القلبية داخل الشريان المتضيق بعد 
توسيعه بوساطة البالون للحيلولة دون عودة التضيق. أما 
المجازات الشريانية الإكليلية فيجريها جراح القلب الذي 
يستعيض عن الشريان المتضيق بوريد من الساق أو شريان 
من داخل التجويف الصدري ليتجاوز تضيق الشريان. 


انحلال الليفين (مولد الليفين) الأولي 


انحلال الليفين 1151120175515 هو استجابة طبيعية للخثار: 
كما أنه ضروري لاستعادة جريان الدم الطبيعي في الأوعية. 
وقد استخدم مصطلح انحلال الليفين المرضي لانحلال 
الليفين في الرّجاج الذي يرافق النزف. ومن المحتمل أن يكون 
انحلال الليفين في العديد من الحالات نتيجة التحثر 
المنتشرضمن الأوعية (1(10) ويكون في حالات أخرى استجابة 
فيزيولوجية لنقص الأكسجة:؛ والصدمة؛ والكرب. ويحدث 
انحلال مولد الليفين وتحطم الليفين والبروتينات اللأخرى 
في الدوران وقد ينجم عنه نزف شديد. 

الفيزيولوجية المرضية لانحلال مولد الليفين قد تكون 
استجاية غير متناسبة لتخثر منتشر داخل الأوعية (110) 
كامن؛ أو ينجم عن شدوذ في آلية انحلال الليفين قد تكون 
مكتسبة أو موروثة. 

السببيات: 

يعد انحلال مولد الليفين مضاعفة للعديد من 
الاضطرايات أكثرها شيوعا أمراض الكبد الشديدة والأورام 
المتقدمة ولاسيما الأورام البولية. وآلية تحفيز انحلال 
الليفين عند هؤلاء المرضى غالبا ما تكون زيادة إفراز مفعلات 
البلاسمينوجين مثل اليوروكيناز. 

نادرا ما يكون انحلال مولد الليفين وانحلال الليفين 
مضاعفة مباشرة للنفاسء كما شوهدت في الابيضاض 
النقوي الحاد بالسليفات 712اعإناء! ع(الاء10ع/ا012]م عألاعة: 
وفي جراحة المجازات الإكليلية وإغلاق الأبهر في أثناء جراحة 
الأوعية الكبيرة: والأبروتينين 3010]1010: وهو مثبط انحلال 
البروتين: فعال في خفض النزف وخسارة الدم عند هؤلاء 
المرضى. 

ويؤدي العوزالموروث لمثبطات البلاسمينوجين نمط 1 أو 
مثبط البلاسمين نمط ألفا-؟ (10116100 10م:135م2 ©0) إلى 
فرط انحلال الليفين وميل للنزوف. 

الفيزيولوجيا المرضية: 

انحلال مولد الليفين هو نتيجة لتشكل البلاسمين في 
الدوران»وتعدل متبطات البالاسمين الفعالة البلاسمين الحر 
بسرعة؛ وبالننيجة فإن قعالية هذا الإنزيم الحالة للبروتين 
تمتصر على الفيبرين. يحدث انحلال مولد الليفين فقط 
حين تكون فعالية مثبطات البلاسمين قليلة. 

إن قعالية البلاسمين الحالة للبروتين ليست نوعية, 


فإضافة إلى الليفين ومولد الليفين هذا الإنزيم قادر على 
تحطيم العامل الثامن والثالث عشر وعوامل التخثر الأخرى 
والعديد من بروتينات البلاسما الأخرى مثل المتممة والعديد 
من الهرمونات. وقد يُمَعل البلاسمين الحر البراديكينين أيضاً 
ما يفسر هبوط الضغط الذي يحدث عند بعض المرضى 
الدين لديهم انحلال الليفين: وبالتالي فإن انحلال البروتين 
المرضي يشكل مرادفاً مقبولاً لانحلال مولد الليفين. 

يتم تحفيز انحلال مولد الليفين بآليات مشابهة إلى حد 
بعيد لتلك التي تسبب حدوث التخثر المنتشر داخل الأوعية 
(12010)؛ وقد يفعل إفراز هذه المفعلات إلى الدوران ويسرعة 
معظم مولد البلاسمين الجائل في الدم. 

ويسبب نقص الأكسجة ونقص النروية تفعيل مولد 
البلاسمين وقد يؤدي أحياناً إلى انحلال مولد الليفين؛ ومع 
هذا كله فإن المظاهر النزفية عند هؤلاء المرضى خفيفة:؛ «وإن 
وجدت» فلا يمكن ربطها بوجود اتحلال مولد الليفين على 
نحو واضح: وقد يكون انحلال مولد الليفين ننيجة للعلاج 
بحالات الخثرة. 

المظاهر السريرية والتشخيص المخبري: 

اللوحة السريرية في معظم حالات انحلال مولد الليفين 
مشابهة تماماً للخثار المنتشر ضمن الأوعية (210) حيث 
الموجودات المخبرية المعتادة ملخصة بالجدول المرفق. 

قد ينفص مولد الليفين في الدم: 11 و11 وقد ينطاول 
زمن السخثر وبسبب تأثير منتجات تدرك الليفين (151(2) 
المضاد للخثار. ومن بين عوامل التخثر التي تنخفض في 
الدم العامل الخامس والعامل الثامن وهما الأكثر حساسية 
لفعالية البلاسمين الحالة للبروتين. وينقص العامل الثالث 
عشر أيضاً عند بعض المرضى: أما التركيز البلازمي لعوامل 
أخرى مثل العامل السابع والعامل التاسع فيكون طبيعياً 
في المصابين يانحلال مولد الليفضين. 

يساعد قياس الفيبرينو ببنيد 4 و :011065 ([آ على نمييز 
انحلال مولد الليفين من الخثار المنتشر ضمن الأوعية الذي 
تكون فيه هذه القيم طبيعية؛ وهكذا فالمرضى الذين 
لديهم تطاول 11؛ وتطاول 11: وارتفاع عيار 1(7! ومع 
المثنوي :0116 (1 طبيعي يكون لديهم انحلال مولد الليفين 
الأولي بغياب الخثار ضمن الأوعية. 

يكون اختبار 5612109 101210126م 1352م سلتيا في 


المصابين بانحلال مولد الليفين. وقد يتخفض عيار مولد 
البلاسمين والعديد من مثيطات الإنزيم الحال لليفين ننيجة 
الاستهلاك. 

وعند وجود القيم الطبيعيةه ل 01065 (1 في المرضى 
المصابين بانحلال مولد الليفين يكون عدد الصفيحات 
طبيعيا أو منخفضاً انخفاضا خفيفاء والنزف لا يتناسب 
مع نسبة انخفاض الصفيحات. 

العلاج: 

-١‏ قد تبدومضادات انحلال الليفين من الناحية العلاجية 
مقبولة في تدبير انحلال مولد الليفين إلا أن لها تأثيرات 
خطرة حين وجود تخثر منتشر ضمن الأوعية 110. 

"- وال رذ )اشط) 10ع2 101م2ء20لم3 -م5110مء ومشايهاته 
نوعي وفعال في تثبيط انحلال الليفين وتثبيط انحلال مولد 
الليفين. يعطى ال 5804 وريديا ,١1(‏ ٠غ/كغ‏ كل 1ساعات 
والجرعة القصوى 4؟غ/يوم)؛ إذا كان النزف شديدا. يمتص 
الدواء سريعاً بعد الإعطاء الفموي؛ وجرعة وريدية بمقدار 
(١غ/ساعة)‏ بعد جرعة تحميل بمقدار(0غ) تكون فعالة أيضاء 


ويجب ألا تزيد الجرعة الكلية على (1"غ/يوم). 

*- تراتنيكساميك أسيد 201 132767:31112] عامل مضاد 
لانحلال الليفين أحدث من السابق؛: فهو مثل 5804 قادر 
على الارتباط بمواقع الارتباط الحالة في مولد البلاسمين 
ويدذلك يمنع تكون البلاسمين. الجرعة الفموية من 
ترانيكساميك أسيد هي (15ملغ/كغ) ثلاث أو أريع مرات 
يوميا. 

ولما كانت هذه العوامل المضادة لانحلال الفيبرين خطرة 
حين وجود تخثر منتشر ضمن الأوعية (010) فإنه يجب 
قبل إعطائها نفي إصابه المرضى بال 1(10) بتحاليل محددة 
مثل 21061:ذل . والمرضى المصايون بال (21©0) ومركبة ثانوية 
حاله لليفين يجب إعطاؤهم الهيبارين قبل البدء بإعطاء 
مضادات انحلال الفيبرين. 

قد يستفيد المرضى المصابون بورم في الموثهة معند على 
العلاج الهرموني مع وجود فعاليه حالة لمولد الليفين من 
الدوسيتاكسيل 0066136 مع زوال الأعراض النزفية والدلائل 
المخبريه على فرط انحلال الفيبرين. 


نقل الدم 


©الزمرالدموية 

© تقل الدم ومشتقاته ومضاعفات نقل الدم 
© ضخامة الطحال - فرط الطحالية 

© داء غوشيه 


© زرع نقي العظم (زرع الخلايا الجذعية الدموية) 


الزمرالدموية 


مازمرة الدم8 

هي صفة موروثة توجد على سطح الكريات الحمر تكشف 
بضد نوعي. هذا هو التعريف المعتاد, إلا أن الصفيحات 
والكريات البيض قد تحمل مستضدات نوعية تسمى زمرا 
دموية أيضا. والزمر الدموية ليست نوعية بالكريات الحمر 
فقط أو بخلايا الدم؛ بل قد تكشف في أنواع أخرى من 
الخلايا. 

مستضدات الزمر الدموية: 

قد تكون مستضدات الزمر الدموية بروتينات» أوبروتينات 
سكرية أو شحميات سكرية. وهي بنى مندمجة في غشاء 
الكرية الحمراء؛ ويرتبط معظم بروتينات سطح الكريات 
الحمر بالغليكوزيل. 

أضداد الزمر الدموية: 

يوجد لدى البالغين أضداد لمستضدات ث أو 8 أو لكليهماء 
أي لديهم أضداد "طبيعية الحدوث" لمستضدات 480 التي 
لا يملكونها. ولكن أضداد معظم الزمر الدموية الأخرى 
ليست "طبيعية الحدوث" بل تتشكل ننيجة النمنيع بنتقل 
كريات حمر أو بتسرب الكريات الحمر الجنينية لدوران الأم 
في أثناء الحمل أو حين الولادة. 

والأضداد "الطبيعية الحدوث" هي من نوع 01ع1؛ في حين 
تكون غالبية الأضداد "المناعية" من نوع 150. 

الأهمية السريرية للزمرالدموية: 

للزمر الدموية أهمية كبيرة في نقل الدم والزرع. فاكتشاف 
نظام 480 كان أحد أهم العوامل التي جعلت نقل الدم ممكناً 
عملياً. إن لبعض أضداد الزمر الدموية القدرة على تخريب 
الكريات الحمر المنقولة - التي تحمل المستضد الموافق - 
تخريباً سريعاً مؤدية إلى حدوث تفاعل نقل دم انحلالي؛ إما 
على الفورواما بعد عدة أيام من النقّل. وتؤدي تفاعلات نقل 
الدم الانحلالية إلى حدوث تخثر منتثر داخل الأوعية 
وقصور الكلية؛ والوفاة. 

قد تعبرأضداد الزمرالدموية 0ج]1 المشيمة في أثناء 
الحمل وتحل كريات حمر الجنين الحاملة للمستضد الموافق؛ 
مما قد يسبب فقر دم انحلالي جنيني مناعي يعرف باسم 
الداء الانحلالي للجنين وحديث الولادة عكةء015 عنالا[مممعقط 
ل 1مطاط) مروطندعم 200 ذ5ناعء1 11 01. وللعديد من أضداد الزمر 
الدموية القدرة على إحداث هذا الداء لكن أكثرها إحداثا له 


تهاني العلي 


هي ١٠.0‏ من نظام الريزوس وآ من نظام اع . 

أنظمة الزمر الدموية: 

عرفت الجمعية العالميه لنقل الدم 06م" مستضد زمرة 
دموية؛ 145 منها مصنف في 59 نظام زمرة دموية (الجدول١).‏ 
يمثل كل نظام زمرة دموية جيناً واحدا أو مجموعة من ؟ إلى 
* جينات منرابطهة إلى حد كبير؛ فكل نظام زمرة دموية هو 
وحدة منفصلة وراثياً. 

مصطلح الزمر الدموية والتصنيف: 

منن اكتشاف نظام 880 عام 1١٠٠١‏ عرف العديد من 
مستضدات الزمر الدموية واستعمل العديد من أساليب 
التسمية. وفي عام 198٠‏ أسست الجمعية العالمية لنقل الدم 
'87] مجموعة عمل لتضع مصطلحات رقمية للزمر 
الدموية معنمدة على الوراثة. لكل نظام رمز رقمي من " 
أعداد إضافة إلى رمز من 5-7 أحرف كبيرة. تعطى الجينات 
رمزالنظام متبوعة بنجمه يليها رقم المستضد المرمز بهذا 
الأليل. 

أولاً- الزمر الدموية 450: 

بدأ علم زمر الدم المصلية عام ١٠٠١‏ ياكتشاف زمر الدم 
480 من قبل لاندستينر, وقد جعل هذا الاكتشاف نقل الدم 
ممكناً مع تطور مانعات التخثر. وفي عام 11٠١‏ ظهر أن زمرة 
80 هي صفة وراثية؛ وفي عام 114١‏ نم ترميز الجين المرمز 
للإنزيمات المسؤولة عن اصطناع مستضدات 880. 

يعد 480 نظام زمرة دموية لأنه اكتشف في الكريات 
الحمرء ألا أن مستضداته موجودة في العديد من النسج 
والأعضاء اللأخرى ويشكل منحل في المفرزات؛ لذا فهو يرجع 
غالبا إلى مستضدات التوافق الدموي - النسيجي. 

مستضدات 480: وأضداده؛ ووراكثته: يضم نظام 4880 
مستضدين 4 و8؛: وهما نتاج غير مباشر للألائل 4 و8 من 
جين 480.. وهناك أليل ثالث 0 لا ينتج مستضدا وهو متنح 
ل 4 و8. وهناك أريعة أنماط ظاهرية: 0. 578, 8, 4 . ويحسب 
قاعدة لاندستير الأفراد الذين ينقصهم مستضد ه و8 من 
كرياتهم الحمر يكون لديهم الضد الموافق في البلازما 
(الجدول؟). من هذه الناحية فإن 280 لا مثيل له بين 
التعدد الشكلي للزمر الدموية. 

1ش و42: يمسم النم طالظاهري 8 إلى الى و42. 
والنمط الظاهري الأكثر شيوعاً لدى كل الشعوب هو النمط 
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خعلامة 


الجدول (؟) مستضدات 480 وأضدادها وأنماطها الوراثية 


61. وتعبر الكريات الحمر اث و8418 عن المستضد ث على 
نحو أقوى مما تعبر الكريات 82.828 . 

إضافة إلى هذا الاختلاف الكمي يوجد أيضاً اختلاف 
نوعي بين 51 و42: ففي كل من الكريات 81 و42: يوجد 
المستضد 8؛ لكن يوجد في الكريات 41 مستضد إضافي 
يسمى 41 غير موجود في الكريات 82. 

التواتر المستضديء النمط الظاهري والجيني: 

توجد أريعة أنماط ظاهرية للزمرة 880 هي 0. 8لث, 8, ل : 
يختلف توزعها بين البشرضي العالم اختلافاً كبيراً. فالنمط 
الظاهري 0 يوجد في أكثر من 50 من الشعب الأصلى 
للأمريكيتين وفي جزء من إفريقيا وأستراليا. والنمط لهم 
أعلى كثيراً في أوريا (0-40:) ولاسيما في اسكندينافيا وجزء 
من أوريا الوسطىء والنمط 8 يكثر في آسيا الوسطى (نحو 
) في حين يختلف في أوريا بين 8 و؟١/‏ (الجدول "). 

أضداد 4130: 

الأضداد 2711-4.20]1-8 موجودة على نحو ثابت تقريبا 
حين يكون المستضد الموافق لها غائبا باستثناء الأطفال 
حديثي الولادة. تكشف أصداد 480 في البدايه بعمر نحو؟ 


أشهر وبستمر مسنتواها بالازدياد لتصل إلى مسنواها لدى 
البالغ بين ٠١-5‏ سنوات من العمر. ومع أن أضداد 880 
طبيعية التشكل غالبا فهي قد تظهر في الطفولة نتيجة 


كحت سم مكدع 


الجدول (*) الجدول (©) تواتر 414280 (/:) لدى الشعب البريطاتي/ الجدول (©) تواتر 414280 (/:) لدى الشعب البريطاتي/ البريطاني 


التمنيع بمواد 4 و8 الموجودة في البيئة. وتحدث تبدلات 
إضافية في خصائص 2011-4 و20]1-8 ننيجة التمنيع بالحمل 
أو بوسائل صنعية كنقل كريات حمر أو مننجات دم أخرى 
متنافرة. 

أهمية نظام 480 في طب نقل الدم والطب الزرعي: 

480 هو أهم نظام زمرة دموية في طب تقل الدم؛ لأن 
نقل كريات حمر منافرة ينجم عنه غالبا أعراض تفاعل نقل 
دم انحلالي؛ وقد يسبب تخثراً منتثرا داخل الأوعية؛ وقصوراً 
كلوياً ينتهي بالوفاة. يمكن التمييز بين نمطين من تنافر 
80م : 

-١‏ تنافر كبير تخرب فيه أضداد المتلقي الكريات الحمر 
المنقولة (مثلاً: نقل دم زمرته 4 أو 8 إلى شخص زمرته 0) أو 
نقل دم زمرته 8 إلى شخص زمرته 4). 

-١‏ تثافر صفيرء تخرب فيه الأضداد الموجودة في الدم 
المنقول كريات حمر دم المتلقي (مثلا: نقل دم زمرته 0 إلى 
شخص زمرته 4 أو 8). 

يجب تجنب التنافر الكبير فى نقل الدم. أما التنافر 
الصغير فيمكن تجاهله في حالات اسثنائيه حين لاا يملك 
المتبرع مستوى عاليا من أضداد 480: لذلك يجب نقل دم 
من زمرة دم المريض نفسها متى كان ذلك ممكنا. 

قد نظهر علامات تخرب الكريات الحمر بعد نقل دم كامل 
من الزمرة 0 إلى متلقين من زمرة 880 أخرى نتيجه تخرب 
كريات حمر المريض بأضداد 480 المنقوله. 

تسنطيع 818-. 8-. 3011-4 من نمط )ع1 إحداث داء انحلالي 
في الجنين وحديثي الولادة: إلا أن الداء الانحلالي الناجم 
عن أضداد 4880 غير شائع؛ ويالرغم من وجود أضداد 480 
من نوع 180 في مصول معظم النساء من الزمرة 0 فإن الداء 
الاتحلالي الشديد فى حديث الولادة نادر. 

تسبب أضداد 480 رفض الأعضاء المنافرة المزروعة: الكلية 
والكبد والقلبء ولكن يمكن إهمالها حين زرع النسج كالقرنية 
والجلد والعظم. والخلايا الجذعية المصنعة للدم لا تعبر 


عن مستضدات 880 ؛ لذلك فإن 480 يهمل أحياناً حين 
انتقاء المتبرع بالخلايا الجذعية. 

طليعة 4,8 المادة 11: 

يوجد على الكريات الحمر مستضد يسمى !! في كل الناس 
تقريباً. ولكن يعبر عنه على نحو أقوى في الخلايا من الزمرة 
2 أكثر مما في الخلايا من الزمر 41,8 وهو طليعة 
مخلقة بيولوجيا ل 8 و8. 

إفراز 811 4: 

مع وجود صستضدات 48.8.5151 على الكريات الحمر فإنها 
تنتشر على نحو واسع في الجسم؛ وتوجد لدى معظم الأفراد 
بشكل بروتينات سكرية منحلة في مفرزات الجسم. وهناك 
تعدد أشكال جيني يحدد وجود مسنضدات 11 ومستضدات 
8 في المفرزات. فنحو //8١‏ من القوقازيين مثلاً مفرزون ل 
4811 . تحدد الأنماط الظاهرية المفرزة بكشف مواد 48811 
في اللعاب بتقنيات منع التراص الدموي. 

تبدلات مكتسبة: 

قد يكتسب الأفراد من الزمرة 4 المستضد 8 في حالات 
نادرة ويصبحون من الزمرة 88 إلا أن المستضد 82 ضعيف 
على العموم كما يوجد بعض الضعف في المستضد 4 . تحدثت 
هذه الحالة غالباً في مرضى مصابين بأمراض هضمية 
كسرطان القولون. 

ومشعاطعف مستصوات به في المرضى من الزمرة .8 
المصابين بابيضاض نقَوى حاد. أما التبدلات المرافقة 
للابيضاض في المستضد 4 و11 فأقل شيوعا. 

ترافق الزمرة 4180 والأمراض والمظاهر الوظيفية: 

ذكرت حالات عديدة من ترافق زمرة 480 ويعض الأمراض 
ولاسيماالداءالانحلالي في الجنين وحديث الولادة 
وابيضاض الدم. كما ترافقها كذلك وحالات عديدة أخرى, 
ويعتمد ذلك على مالاحظه شيوع نمط ظاهري 480 بين 
المصابين بمرض ما مقارنة بالسليمين. فالأفراد من الزمرة 
4 مثلا يبدو أنهم أكثر عرضة من باقي الزمر للإصابة 
بسرطان المعدة والقولون:؛ وأفراد الزمرة 0 أكثر عرضة 
للإصابة بقرحة المعدة والقرحة العفجية: وأفراد الزمرة 8 
أكثرتعرضاً للعدوى بالمكورات الرئوية و الاشريكيات 
القولونية. 

ثانياً- نظام زمرة الدم 1:0: 

عرف نظام زمرة الدم 18 عام 199 حين كشف ضد في 
مصل امرأة ولدت حديثا ثم عانت بعد ذلك ارتكاساً انحلالياً 
نتيجة نقل دم من زوجها. وجد ©«0تلاع.آ وومماء]51 أن هذا 
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الضد رص كريات حمر زوجها وكريات حمر ٠٠١‏ من متبرعين 
بالدم موافقين ال 480. فى عام ١94١‏ صنع565أ]3205][ 
و:6م7116 أضدادا بحقّن كريات حمر قرد الريزوس إلى أرانب. 

ويعد عام ١91147‏ أصبح 0 معقدا. افنترض «عط15! و12 
وجود ثلاثة مواضع شديدة الارتبياط تنتج 5/0.0/»,5/6. لم 
يصادف أيدا 2011-0 وهو غير موجود. في عام ١141‏ قدم 
)عمم11 نظرية بديلة أخرى تتضمن وجود موضعين: أحدهما 
ينتج 7 أو لا 5 والثاني ينتج 0/0 و/5؛ بعد ذلك بفترة قصيرة 
تأكدت نظرية ]6م110 بدراسات ورائية جزيئية. 

أنماط فردانية: أنماط جينية وأنماط ظاهرية: 

مع وجود موضعين جينيين ل 0 :51110,511018 فقط 
فما زالت نظريه «عطو11 1226 بوجود ثلاثة مواضع /0/0.0آ 
ع/5.. مناسبة لتفسير المعلومات المصلية لأن ع/0/0.58 تبدي 
مواقع طفرات مخنلفة داخل 11105. 

يمكن أن تشمل الأزواج الثلاثة للألائل ثمانية أنماط 
فردانيه ممكنة؛ نم إثبات وجودها جميعها وهي معروضة في 
(الجدول ؛). 

أما النمط الظاهري الأكثر شيوعا ل 8 لدى القوقازيين 
فهو +ع-8+ع+2+0: وهو غالبا يكنب على الشكل 1006/06 
(الاختزال 2,2 ). 

:)18111( 1١ مستضد‎ 

المستضد 1 هو أكثر مستضدات 11 أهمية في ميدان طب 
نمل الدم: وأكثر مستضدات الزمر الدموية أهمية بعد لذ و8 . 
يمكن أن بسبب (30]1-1 ارتكاسات نقل دم انحلالية شديدة 
ومميتة (11125) وداءا انحلالياً للجنين وحديث الولادة 
(1111:0). إن الأشخاص سلبيي 8 (-0) الذين ينقل لهم 
كريات حمر إيجابية 0 (+2) يشكل ٠‏ منهم على الأقل 
لاحلاصة. 

هذا وإن بين 87 و84 من الموقاز الأوربيين وأمريكا 
الشمالية ونحو 245 من الأفارقة السود هم +1. كما يرى 
المستضد (1 بكثرة في الشرق الأقصى ويبلغ 2٠٠١‏ في بعض 
الشعوب. 

يتباين التعبير عن مستضد ١‏ كميا. حتى في الأنماط 
الظاهرية الشائعة توجد تغيرات كمية ل (1 سهلة الكشف: 
مع تعبير أقل عن (] بوجود )© (الجدول 4). 

الأسس الجزيئية للتعدد الشكلي لل(1: ينجم النمط 
الظاهري -(1 عن غياب بروتين (111. مما يفسر عدم كشف 
مستضد مرافق ل 1. ونتيجة لذلك فان الرمزل يدل على 
غياب 18. قد يكون الأشخاص +(871 متماثلي الأمشاج أو 


الجدول (4) الأنماط الفردانية الثمانية وشيوعها لدى شعوب مختلفة 


متخالفي الامشاج لوجود 8119. إن 55 من الافارقة السود 
-2 لديهم 1115 سليم؛ لكن هذا الجين قد يكون غير فعال 
نتيجة طفرة في الايكزون 28<076. هذا 51110 غير الفعال 
يسمى 181110 ولا ينجم عنه بروتين 2 ولا مستضد 5. 

متغايرات (1: 

يوجد العديد من متغايرات (1؛ معظمها ناجم عن طفرة 
في جين 5117. وقد رتبت في صفين: 

17-١‏ الضهعيفض("1) يعبر فيه عن كامل المستضد 2 لكن 
على نحو ضعيف لأن كل حواتم 65 ( جمع حائمة) الدآ 
موجودة: فالأفراد ذوو 0 ضعيف لا يستطيعون تشكيل -3011 
0 عندما يُمتَعون بمستضد 1١‏ طبيعي كامل. يرافق 72 
الضعيف غالبا استبدال حمض أميني لبروتين 2 في المجال 
العابر للغشاء أو داخل العصارة الخلوية. 

؟- 2 الجزئي: يكون فيه جزء من المستضد 1 مفقوداً أي 
إنه يعبر عن بعض حوانم ([ يتم التعبير عنها على نحو 
طبيعي أو مضعف. ونتيجة فقد جزء من حواتم ال2 أو 
معظمه فإنه يمكن للأفراد ذوي 1 الجزئي أن يصنعوا ضدا 
للحواتم التي تنقصهم بعد نمنيع بمستضد ([ كامل. يرافق 
0 الجزئي وتبدلات حمض أميني في العرى الظاهرة خارج 
الخلوية لبروتين (281. 

الأهمية السريرية ل 32)1-9: 

الضد (22]1-1 هو أهم أضداد الكريات الحمر سريريا في 
طب نقل الدم بعد أضداد 4,8 . فله القدرة على إحداث تفاعل 
نقل دم انحلالي شديد ويجب ألا ينقل أبدا الدم +20 إلى 
متلق لديه أضداد (1. ولما كان ما لا يقل عن 2*0 من المتلقين 


-(1 الدذين نمل لهم دم +(1 قد شكلوا أضداد (1 فإن الكريات 
الحمر +2 لا تنقل منوالياً للأفراد -2. 

يمكن أن يسبب ضد 8 داء انحلالياً شديداً للجنين وحديث 
الولادة. ويحدث هذا حين تعبر 0ع1 (3001-1 المشيمة في 
الحامل الممنعة وتسهل تخريب كريات حمر الجنين +(1. وفي 
معظم حالات الداء الانحلالي للجنين وحديث الولادة تكون 
الأم قد تمنعت لتنتج 2201-9 بالكريات الحمر الجنينية +1 
خلال حمل سابق. هذه الكريات الحمر +0 تدخل إلى الدوران 
الوالدي عبر نزف مشيمي يحدث عادة خلال الولادة» لكنه 
قد يحدث أحيانا باكرا في أثناء الحمل. يمكن الوقاية من 
النمنيع (1إ-37]1 في معظم الحالات بإعطاء جرعة من 
الغلوبولين المناعي 3301-0 للأم -1 بعد ولادة طفل +(1 على 
الفور. وما زالت الآلية التي يمَوم بها الغلوبولين المناعي -3]1 
2 بالوقاية من التمنيع غير واضحة تماماً. ويحتمل أن 
يحدث ذلك بنزع الكريات الحمر الجنينية +2 من الدوران 
الوالدي بسرعة. 

في عام 197١‏ عند البدء ببرنامج الوقاية من التمنيع -21201 
2 كان معدل الوفاة ١,7‏ بالألف ولادة في بريطانيا همبطت 
في عام 1985 إلى ٠,١1‏ بالألف ولادة. وبفغية الوقاية من 
الحدوث الأقل شيوعا للتمنيع الوالدي الحادث في أشناء 
الحمل يمكن إعطاء الغلوبولين المناعي (211-1 للمرآة الحامل 
-2 قبل الولادة؛ وقد أصبحت هذه هي الخطة المتبعة في 
العديد من الدول. 

ومن المهم جداً عدم نقل كريات حمر +9 إلى فتيات -2 أو 
إلى النساء قبل سن اليأس. وإذا أعطيت امرأة شاية -(آ 


منتجات دم +(1 يجب إعطاؤها العلويولين المناعي (21201-1 
> مباشرة. 
(112,113,114,1115): 

مستضدات 0.0 هي ناتج الائل 11101: ونسبة شيوعها 
لدى المتبرعين بالدم في بريطاتيا 4١‏ و78/ على التوالي. 
وشيوع © لدى الأفارقة السود أعلى بكثير من شيوع © في 
حين أن العكس يحدث في شرقي آسيا (الجدول 0) يمثل.6. 5 
زوج آخر من ألائل 81105؛ وشيوع © في كل الشعوب أكثر 
بكثير من شيوع 5 (الجدول 0). 

الأهمية السريرية لأضداد 0©012©: لكل أضداد 10 القدرة 
على إحداث تفاعل نمل دم انحلا لى وداء انحلالي في الجنين 
وحديث الولادة. وحين نمل دم لمريض لديه أضدادط1 يجب 
أن يقدم له دم سلبي المستضدات كلما كان ذلك ممكنا. و-)امة 


مستضدات عرارء, ) 


© هي أهم مستضدات 10 سريريا بعد (232]1-1 وتسبب غالبا 
داء انحلالياً شديداً للجنين وحديث الولادة؛ في حين يندر 
أن تسبب .301-05 ذلك؛ وهو إن حدث كان خفيفا. 

مستضدات 10 الأخرى: 

من مستضدات 181 ال44 المعروفة من قبل الجمعية العالمية 
لنقل الدم 1581؛ نسبة شيوع ٠١‏ منها بين /١‏ و494/ في 
مجموعة عرقية كبيرة واحدة على الأقل و١7‏ منها مستضدات 
نادرة و4 منها مستضدات عالية الشيوع. 

ثالثاً- الزمرالدموية الأخرى: 

80 وط# هي أكثر النظم الدموية أهمية سريرية 
والمعروفة جيداء وما زال هناك 77 نظاماآ خربدرجات مختلفة 
من الأهمية السريرية والبيولوجية (انظر جدول١)‏ 

-١‏ نظام [اخ1: 

مستضد ! أو 151.1 هو المستضد الرئيس في نظام 1ا2؟1: 
وأول مستضد زمرة دموية حدد يعد اكتشاف مضاد الغلويولين 
عام 1545. يتألف اليوم نظام |[©>ا من ١!‏ مستضدا مرقمة 
من 181.1 إلى 1581.27 
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يركس ل 1ك 
| يد | سجسية | اصيتية 


بق 
فنا 
41 


الجدول (0) شيوع | الجدول(0) شيوع مستضدات 0,0,5 في * شعوب. | | ا | الجدول(0) شيوع مستضدات 0,0,5 في * شعوب. | | “"' شعوب. 


يتوضع جين .1281 على الصبغي 7 ويتألف من ١9‏ ايكزون 
لمتتاليات مرمزة. 

مستضدات نظام !!»»1: مستضد >1 (1681.1) يوجد في نحو 
9 من الأورييين الشماليين و0,١/‏ لدى الشعوب من أصل 
إفريقي وهو نادرفي شرقي آسيا. المستضد >1 (16112) مرافق 
ل >1 وتسبة وجوده كبيرة في كل الشعوب. ويوجد (1681.3) :م1 
في نحو ”/ من القوقازيين وغير موجود لدى الأفارقة 
واليابانيين. والمستضد (814؟1) ”م1 موجود بنسب عالية في 
كل الشعوب. أما (1281.21) “م1 فمستضد قليل الوجود جداً. 
و (1681-6) “18 غالبا يقتصر وجوده على الشعوب من أصل 
إفريقي ونسبة مشاهدته في الأمريكان الأفارقة نحو ./١١‏ 
(12817) ”ل نسبته عالية في كل الشعوب. 

أضداد نظام [1»؟1: أضداد نظام ااء»1 مهمة سريريا لأنها 
قادرة على إحداث داء انحلالي شديد للجنين وحديث الولادة 
وكذلك تفاعل نقل دم انحلا لي. المرضى الدين لديهم أضداد 
نظام 1اءع1 يجب أن ينقل لهم دم سلبيى المستضد كلما كان 
ذلك ممكناً. أضداد نظام 1اء»! عادة 180 مع سيطرة .180١‏ 

يختلف الداء الانحلالي للجنين وحديث الولادة الناجم 
عن 3001-1 عن الداء الناجم عن (2001-1؛ إذ يرافقه تركيز 
منخفض من بيليرويين السائل الأمنيوسي مقارنة مع تركيز 
البيلبروبين عن (آ-2011 بالشدة نفسها. ولا يلاحظ بيليروبين 
الدم بعد الولادة فى الولدان المصابين بفقر دم ناجم عن -22]1 
».كما تنقص الشبكيات وأرومات الحمر في الداء الناجم 
عن 3011-16 مقارنة مع الداء الاتحلالىي للجنين وحديث 
الولادة المحدث ب ([آ-22]1. 

"- نظام 11135ا12: 

تتوضع مستضدات نظام 19]نالآ على غليكويروتين مرمز 
بجين 1ه 2اآ) لاأأنانا وهي (1][1) */ا*1 و(2لا©) ملل 

أضداد ”ا -ناصة ,“وط-تاصة: “امه ضد شائع تسبيا 
و"نا20]1-1 نادر. وقد تسبب 20)01-1195. 3211-10 تفاعل تقل دم 


انحلاني عاجل أوآجل. وهو خفيف الشدة وقد يسبب بعضها 
الموت. هذه الأضداد مسؤولة أيضا عن داء انحلالي للجنين 
وحديث الولادة تدنفاوت درجاته من خفيف إلى شديد. 

*- نظام 16100: 

لل -نخصمر "1ل -ناصه (162[) 1 (11[) ال 
وال هي ناتج ألائل نسبة شيوعها متماثل في معظم 
الشعوب. 

أضداد 12100 خطرة لأنها قد تسبب تفاعل نقل دم انحلالي 
عاجل شديد. وهي أيضاً سبب شائع جدا لتفاعل نقل دم 
انحلالي آ جل قد يحدث لأنها غالبا غير قابلة للكشف يسبب 
ميلها إلى التراجع إلى مستوى منخفض أو غير قابل للكشف 
في البلازما. ونادرا ما تسبب *1ا[-17.38]1[-2011 داء انحلاليا 
شديدا للجنين وحديث الولادة. 

4- نظام 0/1115: 

5 هو نظام زمرة دموية يالغالتعقيد يضم 15 
مستضدا. يعود معظم التعقيد إلى النتوليف بين جينات 
متماثلة شديدة الارتباط. 

المستضدات ١1‏ وآ هي مستضدات منترافققة ومتعددة 
الشكل في كل الشعوب التي فحصت, تواتر النمط الشائع 
لدى القوقازيين مثلا هو: -/2890,8/1-1:-1+11/ل 5096:+/1+]/ا 
0 

-201 ضد طبيعي الحدوث شائع نسبياً في حين أن 
0-7)مةنادر نسبياً. معظم 2001-1111 غير فعالة بدرجة /اام 
وغير مهمة سريرياء يمكن إهمالها بممارسة نقل الدم: وحين 
تصادف أضداد 114 أو اا فعالة بدرجة /الام يجب تقديم دم 
موافق باختبار مضاد الغلويولين المباشر. من القليل جدا أن 
يكون ل [2001-31.301-1 شأن في حدوث تفاعل نقل دم انحلالي 
عاجل وآجل؛ و301-11 نادرا ما كان مسؤولاً عن داء انحلالي 
شديد للجنين وحديث الولاده. 

كوة هي زوج آخر من المستضدات المراققة لنظام 1/115 
النمطالظاهريالشائع لدىالقوقازيين هو: 
5-5-0 5+4440 +5 06 1 1 -5+5. 


الأضداد ,4201-5 هي عموماً أضداد 180 فعالة بدرجة 
/الامء وكانت السبب في تفاعل نقل دم انحلالي كما كانت 
السبب في أشكال شديدة ومميتة من الداء الانحلالي للجنين 
وحديث الولادة. 

5- نظام مع1012: 

مستضدات نظام 0عع101 ال "١‏ أهمها (101:)1011(.101")]012ل 
أضداد "201-1(1".201-101 و01 هو مستضد 116820 الأساسي,: 
وهو نادر جداً في شعوب أوريا وإفريقيا لكنه شائع بمعدل 7٠‏ 
لدى الصينيين واليابانيين ونسبته مرتفعة في الشعوب 
الأصلية لشمال أمريكا وجنوبها. 100 مستضد عالي الشيوع 
في معظم الشعوب. 

قد يسبب "82]1-101 الموجود لدى 7,*/ من المرضى الذين 
ينقل لهم الدم المتكرر في البرازيل داء انحلالياً شديدا 
للجنين وحديثي الولادة. أما "401-01 فنادراً ما يكون مسؤولاً 
عن داء انحلالي جدي للجئين وحديثي الولادة. 

5- نظام د5الاء.1: 

مستضدات 15لا©.] هي بنى كريبوهيدراتية محمولة على 

هناك أريعة أنماط ظاهرية ل 1.2715 هي: 

* (-6-ج)عنا - (+طجهم)ع.] - (+6-و)ع.نا - («طجو)عنآ. 

وأضداد 015.] التي تتشكل فقط في الأفراد الذين 
كرياتهم الحمر (-3-0)©.! غير مهمة سريريا لأنها نادراً ما 
تكون فعالة بدرجة /الأم. 

مستضدات لا تنتمي إلى نظام زمرة دموية: 

إضافة إلى المستضدات التي تنتمي إلى ١9‏ نظام زمرة 
دموية هناك عدة مستضدات لا تنتمي إلى نظام. وهي غالبا 


مستضدات ذات شيوع عال جدا أو منخفض جدا. أضداد 
المستضدات عالية الشيوع هي مشكلة في نقل الدم إذ يكون 
إيجاد دم موافق صعبا جدا. 


هناك ١9‏ مستضدا مترافقاً ومعدل شيوع أقل من ١‏ ولم 
ينبين أنها تشدمي إلى نظام زمره دمويهة. معظم أضداد هذه 
المستضدات ليست مهمة سريرياً. 
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نقل الدم ومشتقاته ومضاعفات تقل الدم 


يتكون الدم من خلايا (كريات حمر وكريات بيض 
وصفيحات دموية) ويلازما. ويفضل تقدم وسائل فصل 
مكونات الدم ومشتقاته وطرقه أصبح نقل الدم الكامل - 
الذي عرف في بدء استخدام نقل الدم - قليل الاستعمال: 
وأصبحت مكونات الدم ومشتقاته بدائل أكثر استعمالاً وأكثر 
فائدة في كثير من الحالات. 

مكونات الدم ومشنقائه: 

تفصل مكونات الدم في أوعية من اللدائن (بلاستيكية) 
خاصة ثنائية أو ثلاثية بشروط تضمن سلامة الدم من أي 
تلوث جرثومي. ويفضل هذه التقنية يمكن فصل: 

© ركازة الكريات الحمر ع01315ا100ع ]0الاء. 

© ركازة الصفيحات ع1201006]]311م 1]16ع00. 

© ركازة العامل المضاد للناعور ه . 

١-الدم‏ الكامل: 

يغطف الدم الكامل على محلول مضاد للتخثر: ويستخدم 
لهذه الغاية محضر (401 في أغلب الأحيان؛ وهو يتألف من 
حمض الليمون وليمونات الصوديوم وسكر "دكستروز". ويجب 
أن يكون الحد الأدنى لخضاب الدم 7,5اغ. يستخدم الدم 
الطازج في الساعات الأولى من قطفه لتحضير يعض 
المشتقات قصيرة متوسط العمر(الصفيحات الدموية - عامل 
مضاد الناعور ل ). 

يحفظ الدم بدرجة حرارة +1م مدة "١‏ يوما. وهو يحتفظ 
ب 77١‏ من الكريات الحمر في هذه الفترة. 

-١‏ العناصر الدموية: 

أ- ركازة الكريات الحمر: يقطف الدم في أكياس من اللدائن 
خاصة ثنائية أوثلاثية؛ وتفصل البلازما عن الكريات الحمر. 
ويجب أن تحوي ركازة الكريات الحمر ٠“غ‏ من خضاب الدم 
في كل ٠٠١‏ مل من الركازة. وتعلق الكريات الحمر في البلازما 
أو في محلول عادي التوتر. 

/ يجب أن تحوي ركازة الكريات الحمر في البلازما‎ 4)١( 
ملايين كريهة حمراء في كل مم". كما يجب ألا يزيد حجم‎ 
.لم١160-٠٠١ البلازما المتبقي مع محلول مضاد التخثر عن‎ 
تستخدم ركازة الكريات الحمر في علاج فاقات الدم على نحو‎ 
خاص.‎ 

(؟)- ركازة الكريات الحمر المفسولة: تفصل البلازما 
بالتثفيل؛ وتغسل الكريات الحمر ” مرات في محلول ملحي؛ 
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تزار مصاصاتي 


ثم تعلق في محلول عادي التوتر. يجب أن يستخدم هذا 
المعلق مباشرة بعد تحضيره. ويستطب خصوصاً في فقر الدم 
الانحلالي بأضداد ذاتية. _ 

(*)-دم منزوع الكريات البيض والصفيحات الدموية: تنّع 
هذه العناصر من الدم بالتثفيل وباستعمال مصاف خاصة: 
وبستخدم لملافاة الارتكاسات التالية لوجود الكريات البيضص 
والصفيحات الدموية التي تتظاهر بالعرواءات والحمى. 
ويجب أن يحوي المحضر أقل من ٠٠٠١‏ كرية بيضاء وأقل من 
0٠٠‏ صفيحة دموية في المم'. 

ب- ركازة الصفيحات الدموية: يُحصل على ركازة 
الصفيحات الدموية بتثفيل الدم تثفيلاً سريعا بعد قطفه 
مباشرة. ويجب أن نحوي هذه الركازة ١,٠٠٠١٠٠١‏ صفيحة 
دمويه في كل مم"؛ وهي تستخدم في علاج النزوف الحادة 
التالية لنقص صفيحات الدم. 

ج- كريات حمر معروفة النمط الظاهري عم6203طام: 
كريات حمر معروفة الزمرة 880 و1 مع خمسة أتماط 
ظاهرية لأكثر الزمر أهمية من الناحية المناعية والمسؤولة 
عن تكوين أصداد ذات قدرة عالية على حل الكريات الحمر: 
أهمها (2 نامة - ء لأمة -ء لغخمة - 11لكا لاصة) . 

"'- البلازما: 

تفصل البلازما عن الدم الكامل: وتنقل بأكياس خاصة 
من اللدائن مع الحفاظ على كل شروط التنظافة في أثناء 
قطف الدم وفصل البلازما عن الكريات الحمر. 

وتحضر من البلازما عدة مشتقات سواء بطريقة الترسيب 
بالكحول (طريقة كون 1»008) أم بطريقة فصادة البلازما 
٠ 01251212116185‏ 

تحفظ البلازما بطرائق مختلفة: 

أ- البلازما السائلة: يسهل فصل البلازما السائلة 
وحفظها: إذ لا يحتاج تحضيرها إلى أي تقنية خاصة أو 
معقدة. ولكن مواصفات بعض المكونات تتغير بسرعة في 
البلازما السائلة: ولهذا يجب أن تستخدم خلال شهر من 
تحضيرها وفقصلها عن الدم. 

ب- البلازما المجمدة: تحفظ البلازما المجمدة في درجة 
حرارة -150م, وهي نحافظ على مواصفاتها على نحو جيد 
مدة طويلة؛ ولكن الصعوبة تكمن في إزالة التجمد 
0 للد لك يستخدم تجميد البلازما مرحلة أولى 


للحصول على البلازما المجففة. 

ج- البلازما المجففة: تحافظ البلازما المجففة على معظم 
مكونات البلازما على نحو جيد ولاسيما على الجرء 
البروتيني ولمدة طويلة: وتقدم في أوعيه خاصة قياسها "65١‏ 
مل و١٠ة١مل.‏ 

ويحضر من البلازما الكاملة: 

-)١(‏ مصل الألبومين: باستخدام طريقة كون 2اه>1 
بالترسيب بالكحول؛ ويحفظ بدرجة حرارة +4م مدة ثلاث 
سنوات. لمصل الألبومين شأن مهم في الحفاظ على الضغط 
الحلولي كما أنه ينقل الأمراض الخمجية التي تنقلها 
البلازما. 

(6)- الغلويوليئات المناعية: تحضر بطريقة كون 0[أه>]آ 
بالترسيب الكحولي؛ وتستخدم في علاج الأمراض الخمجية 
كالسعال الديكي والتهاب الفدة النكفية والحصية...إلخ. 

(9)- مولد الفيبرين "فبرينوجين”: يُحصل على مولد 
الفيبرين بالترسيب بالكحول يطريقة كون 1200 ويحفظ 

(4)-العامل المضاد للناعور4: يحضر من البلازما مباشرة 
بعد فصلها عن الدم في الساعات الثلاث الأولى. يفضل 
الحصول على العامل المضاد للناعور 4 عن طريق التنرسيب 
بالبرودة 1]8)109م1ع16م0لك. 

(6)- المكون 7117518: الذي يحوي عوامل النخثر التالية: 

بروترومبين 77/11 بروكونضرتين 11/ا(2000117611206م): عامل 
+671 ستيوارت 2: العامل المضاد للتاعور 8 11. 

يحضر بإجراء امتصاص البلازما على فوسفات ثلاثية 


الكالسيوم. 
استطبايات نقل الدم: 


يفرض تعدد مكونات الدم ومشنقاته معرقة دقيقة 
بالفيزيولوجيا المرضية: لكي ينم اخنيار المكون الضروري 
والمناسب. 

هناك اريعة استطبايات رئيسية لنقل الدم أوأحد مكوناته: 

-١‏ إعادة تكوين حجم الكتلة الدموية إثر التعرض لنزق 
حاد بإجراء تقل دم كامل. 

؟- معاوضة النقص الحاد فى حجم البلازما بسيب 
التعرض لصدمة غير نازفة: حروق واسعة أو كسور متعددة أو 
هرس عضلي. 

“- إعادة القدرة للدم على توفير أكسجة نسج البدن: فاقات 
الدم المزمنة. 

4- تعويض نقص أحد عوامل التخثرأوالصفيحات 


الدموية. 

-١‏ تقل الدم الكامل: يستخدم نقل الدم الكامل لتعويض 
النقص الحاد في حجم الكتلة الدموية إثر التعرض لنزف 
دموي حاد. ويجب - مع نقل الدم ومحاولة تعويض حجم 
الكئلة الدموية - العمل على إيقاف النزف باللجوء إلى 
أسلوب جراحي مناسب. 

إن رد الفعل الأول للبدن على النزف الحاد هو التقلص 
الوعائي في آماكن عديدة وواسعة من الجسم لمحاوله تعويض 
نقص حجم الكتلة الدموية وتوفير حسن تروية الأنسجة 
الأساسية. 

وحين استمرار التزف يفقد البدن قدربه على المعاوضة 
ثم على تحمل استمرار النزف. وتعكس العلامات السريرية 
(النبض والضغط الشرياني) الحالة الفعلية للمريض أكثر 
مما تفعله الفحوص الحيوية أو المخبرية (تعداد الكريات 
الحمر وخضاب الدم والهيماتوكريت). 

يدل هبوط الضغط الشرياني إلى ١٠سم‏ أو ١‏ سم على 
فقد /*٠‏ من حجم الكتلة الدموية: أي ما يعادل ١٠6١مل‏ 
من الدم. واستمرارهبوط الضغط الدموي حبى ه سم يعكس 
فقد 5,50-7؟ لنر من الدم. 

؟- نقل مشتقات الدم في الصدمات غير النازفة: يحدث 
في هذه الحالة نقص حاد فى حجم الكتلة الدموية على 
حساب البلازما ؛ ويبقى عدد الكريات الحمر طبيعياً؛ وتحافظ 
على قدرتها على نقل الأكسجين. كما يحدث في الحروق 
الواسعة ويؤدي فقدالبلازما إلى تركزالدم 
1.062 

تعالج الصدمة بنقل البلازما أو مصل الألبومين: مع 
محاليل عادية النوتر على نحو مناسب. 

"- نقل الدم في فاقات الدم المزمنة: يعالج النقص الشديد 
في تعداد الكريات الحمر مع نقص أكسجة نسج البدن بتقل 
ركازة الكريات الحمر مع محاوله علاج سبب فقر الدم (عوز 
الحديد أو حمضالفوليك أوالفيتامين 812 أو 
البيريدوكسين أو المركبات الستيروئيدية). 

وتستخدم ركازة الكريات الحمر في علاج: 

أ- نقص تنسج النقي. 

ب نقص تنسج السلسلة الحمراء. 

جه الآفات الدموية الوراثية. 

د- فاقات الدم السمية أو الالتهابية. 

ه- فمر الدم التالي لإصابة ورمية خبيثه (لمفومات» 
ابيضاضات الدم الحادة والمزمنة؛ ورم نقوي متعدد ). ولاسيما 


نا 


لدى المرضى الذين يخضعون لعلاج كيميائي مثبط لتصنيع 
عناصر الدم في نقي العظم. 

4- نقل الدم ومشتقناته في حالات عوزاحد عوامل التخثر 
أو الصفيحات الدموية: 

أ- نقص أحد عوامل التخثر: 

يجب أن يهدف العلاج إلى توفير المقدارالضروري من 
العامل المسؤول عن حدوث النزف وتعويض حجم الكتلة 
الدموية. 

:4 عوزالعامل المضاد للناعور‎ -)١( 

© يبلغ عوز العامل 5 من المقدار الطبيعي؛ متوسط عمر 
العامل ٠١-8‏ ساعات. 

© يجب رفع نسبة العامل المضاد للناعور ه إلى ١7/؛‏ مما 
ينطلب نقل ٠٠٠١‏ مل من البلازما مرتين في اليوم. غير آن 
تحضير العامل المضاد للناعور 4 بطريقة الترسيب بالبرودة 
أصبح البديل الأكثر استخداماً لمعالجة المرضى المصابين 
بالناعور 

-)١(‏ عوزالعامل المضاد للناعور 18: متوسط عمر العامل 
١4 16‏ ساعة؛ لا يتخرب في أثناء حفظ الدم. يعالج العوز 
باستخدام المركب 058 الذي يحوي العوامل التالية 
(بروترومبين وبروكونفرتين وعامل ستيوارت وعامل مضاد 
الناعور 8). 

(6)- عوزالفيبرينوجين: يبلغ مقدار الفيبرينوجين 
الطبيعي "-4غ في اللنر. يحدث العوز في إصابات الكبد 
المتقدمة وفي انحلال الفيبرين الحاد أو تحت الحاد. ويعالج 
بنقل الفيبرينوجين ومعاوضة حجم الكتلة الدموية وإنزيمات 
نوعية تشل انحلال الفيبرين الحاد أو تحت الحاد آلاء]101101 
2 مل وحمض الأمينوكايروئنيك. 

ب- قلة الصفيحات الدموية: 

تحدث أحياناً نزوف حادة تالية لنقص تعداد الصفيحات 
الدموية نقصاً شديدا يصل إلى حدود ٠٠٠٠١‏ صفيحة دموية 
في كل مم" ويعجز نقل الدم الكامل الطازج عن تصحيح 
النقص في الصفيحات الدموية وتوفير الارقاء المناسب. 

ويعد استخدام ركازة الصفيحات الدموية التي تحوي 
٠‏ 00 صفيحة دموية في المم" الحل الأفضل: إذ يؤدي 
إلى رفع تعداد الصفيحات الدموية إلى 65٠,٠٠١‏ صفيحة في 
كل مم" . وتستخدم ركازة الصفيحات الدموية على نحو خاص 
في علاج قلة الصفيحات الدموية الأساسي المناعي 
وابيضاضات الدم وقلة الصفيحات الدموية التالية لعلاج 
الأورام بالأدوية الكيميائية. 


دون 


تقنية تقل الدم: 

-١‏ قطف الدم: 

يجب التقيد عند قطف الدم بالتعليمات التالية: 

© عمرالمريض. 

© عدد مرات التبرع ” - 4 مرات في العام الواحد. 

© حجم الدم المقطوف :٠١ - 76١‏ مل. 

يجب تجنب قطف الدم من الأشخاص المصابين بأحد 
الأمراض التالية: ارتفاع الضغط الشرياني والتهابات الكيد 
الفيروسيه والإفرنجي والملاريا ونقص المناعة المكنسب 
وأخماج جرثومية مختلفة وآفات تحسسية خاصة (رئوية: 
جلدية) والحمل. 

؟"- مضادات التخثر: 

أ- محضر (401 الذي يتألف من ليمونات الصوديوم وسكر 
(دكستروز). 

يؤثر المحضر 801 في شوارد الكلسيوم لمنع تخثر الدم؛ 
ويوفر السكر حسن استقلاب الكريات الحمر في أثناء حفظ 
الدم. يحفظ الدم بهذه الشروط ١١‏ يوماً بدرجة حرارة +4م: 
وسمحت إضافة مادة الأدنين بنسبة ه/0١,‏ ٠غ‏ إلى كل وحدة 
بحفظ الدم حتى 75 يوماً. 

يحافظ الدم في مدة حفظه على 1١‏ من مجموع الكريات 
الحمر.ولكنه يفقد الكريات البيض وصفيحات الدم وغالبية 
عوامل التخثر. 

ب- الهيبارين: يؤثر الهيبارين في مسنويات مختلفة 
بصفه مضاد تخثر. لا ينجاوز منوسط عمر الهيبارين 48 
ساعة؛ ولهذا السبب يفضل استخدامه في العمليات 
الجراحية ولاسيما القلبيه الني تحتاج إلى دوران خارج البدن. 
للهيبارين مضاد ترياق هو سلفات البروتامين. 

“- سلامة الدم من التلوث الجرثومي: 

يجب الا لتزام بكل وسائل التعقيم لمنع آي تلوث جرثومي 
في الدم سواء في أثناء قطف الدم أم حين نقله أو حفظه: 
ويفضل أخن عينات عشوائية في أثناء حفظ الدم لمراقبة 
سلامته من أي تلوث جرثومي طوال فترة حفظه. 

الزمرالدمويةالرئيسية: 

:480 نظام‎ -١ 

يحدد وجود المستضد 4 و8 أريعة أنماط وراثية في الزمرة 
80ه: هي (0-48-8-4). لا يحوي المصل الأضداد المقايلة 
للمستضد الموجود على الكريات الحمر للشخص تفسه: 
ولكنه يحوي دائما الضد المقابل للمستضد الفائب عن 
الكريات الحمر. 


وتبدأ الأضداد بالتكون في البدن بدءا من الشهر الخامس 
بعد الولادة. 

أ- الزمر الثانوية في النظام 480: بين "فون دنغرن" أن 
للمستضد 4 شكلين (نمودذجين مختلفين 1ه و482). وييّن 
أيضا أن ٠١‏ من الأشخاص من الزمرة 4 هم في الواقع من 
النموذج 82 وأن 75/ من الأشخاص 48 هم من النموذج 
428. 

ويحوي الضد 4 المشترك مزيجاً من نوعين من الأضداد: 

©»الضد 8 الذي يرص كل الكريات الحمر من الزمرة 4 أو 
48 

©الضد 461 الذي يرص كل الكريات الحمر من الزمرة الم 
أو18ه. 

* يُحصل على الضد 41 عن طريق إجراء امتصاص الضد 
المشئرك 4 على كريات حمر من الزمرة 42. إن للتمييز بين 
ماتحت الزمرتين اه و82 أهمية بالغة في نقل الدم بسبب 
الحوادث المناعية التي تؤدي إليها. 

ب- المستضد 11: يوجد المستضبد 11] على الكريات الحمر 
من الزمرة 0 ولا يوجد إلا بكمية قليلة جدا في الكريات 
الحمر من الزمرة 4 أو8. 

ج- مستضدات النظام 41811 : توجد المستضدات في البدن 

الأول قابل للانحلال في الماء. ويوجد لذلك في عدة 
مفرزات في البدن. 

والثاني قابل للانحلال في الكحول: ويوجد في خلايا الدم 
المختلفة (كريات حمر وكريات بيض وصفيحات دموية) وفي 
خلايا عديدة من خلايا البدن: ولاسيما خلايا الجهازا لشبكي 
البطاني والعديد من الخلايا الظهاريه. 

د- الجهازالمفرز 4811: توجد المستضدات 4811 في 
الكريات الدموية وفي بعض مفرزات البدن: ولاسيما اللعاب 
بسبب وجود جين خاص يطلق عليه اسم "جين مفرز . 

وهكذا نم تعرف جهاز مناعي مستقل يطلق عليه الجهاز 
المفرز لمستضدات النظام 8811. والشخص المفرز من الزمرة 
ث لديه في لعابه مستضد الزمرة ث وكذلك الأمر بالنسبة 
إلى الزمرة 8 لديه في لعابه مسنضد الزمرة 8. 

"- النظام طخ]1: 

في العام ١941٠‏ حقن لاندشتاينئر 1.3705161267] وقفينر 
:عزاء/لا كريات حمرا من المرد 1120236105 إلى أرنب. وحصل 
من مصل الأرنب على أضداد ترص كريات القرد الحمر 
وترص الكريات الحمر لدى 80 من الأشخاص. وهكذا تم 


تعرف زمره دموية مشنركة بين القرد والاتسان. 

وبعدها تم تعرف الأضداد نفسها لدى بعض الأغراد الذين 
تعرضوا لتقل دم أو بعد الحمل لدى النساء بسبب تنافر الدم 
بين الأم والجنين (أم (8- جنين +810). شم تم تعرف 
مستضدات جديدة بوساطة أضداد مناعية تتكون في البدن 
بعد نمل الدم منها 0 (أمة- 1 [)22- ء لأضة. 

مضاعفات نقل الدم: 

يؤدي نقل الدم إلى نوعين من المضاعفات: 

-١‏ مضاعفات فورية: بسبب نقل دم مجرثم أو تنافر زمر 
دموية (مضاعفات مناعية). 

؟"- مضاعفات متأخرة: أهمها آفات خمجية مختلفهة مثل 
التهابات الكبد القيروسية؛ وعوزالمناعة المكتسب. 

-١‏ تتاف رالزمرالدموية: 

يقع تنافر الزمر الدموية في أريع حالات: 

أ- التنافرفي النظام 480: إن الأضداد الطبيعية الموجودة 
في مصل المستقبل مسؤولة عن انحلال الكريات الحمر 
الموجودة في الدم المحطى في النظام 480: ومنه القاعدة 
الأساسية: يجب ألا يوجد في الكريات الحمر في دم المحطي 
مستضد مقابل للأضداد الموجودة في دم المستقبل. 

إن شخصاً من الزمرة 0 يستطيع التبرع بالدم لشخص 
من زمرة 0: ويمكن أن يتبرع لشخص من الزمرة 4 أو الزمرة 
8 وكذلك الزمرة 418. 

وشخص من الزمرة 4 يستطيع التبرع بدمه لشخص من 
الزمرة 4؛ ويمكن التبرع لشخص من الزمرة 48. 

وشخص من الزمرة 8 يستطيع إعطاء دمه إلى شخص 
من الزمرة 8: ويمكن أن يتبرع لشخص من الزمرة 48. 

وشخص من الزمرة 88 لا يستقبل الدم إلا من الزمرة 
48 

إن الأضداد طبيعية في النظام 480 : وأي اختلاف أو تنافر 
في زمر هذا النظام يؤدي حتما إلى مضاعفة خطرة. وليس 
للأضداد في دم المعطي أي محدور في جسم المستقبل؛ لأن 
هذه الأضداد تتمدد في البلازما؛ وتمتص على المستضدات 
الموجودة في مختلف خلايا أنسجة البدن. 

ب- المعطي العام الخطر: تحدث مضاعفات انحلالية خطرة 
نالية لنقل دم من الزمرة 0 إلى شخص من الزمرة 4 وسبب 
المضاعفة يعود إلى وجود الضد ث4 2101 من طبيعة مناعية 
إضافة إلى الضد 8 301 الطبيعي الموجود في الزمرة 0. 

ويتكون الضد المناعي بسبب تأثير مواد خارجية عن البدن 
أو بسبب الحمل لدى أم من زمرة 0 وجنين من الزمرة 4. 


بلحو 


تتكون الأضداد المناعية خلال ٠١-5‏ أيام بعد التحريض 
المناعي. وتبقى في البدن من عدة أسابيع حتى عدة سئوات» 
ويطلق على حامل الدم من الزمرة 0 الذي يحوي أضداد 
خ أأمه مناعية اسم "معط عام خطر'. 

ج- وجود أضداد مناعة ذاتية: يؤدي نقل مستضد مع الدم 
إلى شخص ليس لديه هذا المستضد إلى تكوين أضداد مقابلة. 

والمستضد الأكثر شيوعاً هو المستضد 1 في الزمرة 185 
وهو ما يحدث يعد تقل دم +11 إلى شخص -1! أو يسبب 
تنافر حامل -215 وجنين +11. 

ويعد نقل الدم والحمل الأسباب الرئيسية لتكون الأضداد 
المناعية الذاتية: وتزداد نسبة حدوثه وتركيز الأضداد في الدم 
مع تكرار نقل الدم وتكرار الحمول. 

د- اضداد طبيعية نادرة #©.1: لا تؤدي هذه الأضداد إلى 
مضاعفات مناعية خطرة:؛ ولكنها تتظاهر بعرواءات وترفع 
حروري. ويكون نقل الدم غير مجد بسبب قصر عمر الكريات 
الحمر بتأثير هذه الأضداد. 

تشخيص الآفة الانحلالية: تحدث المضاعفة الانحلالية 
حين وجود مستضد مع ضد مقايل. وتحدد طبيعة 
المستضدات ونسبة تركيزها في الدم شدة الانحلال ومكانه 
داخل الأوعية أو داخل النسج. 

الملامات السريرية: علامات البدء: هي: العرواء والترفضع 
الحروري والاآلام البطنية. 

تكون الأضداد في الانحلال داخل الأوعية الدموية ذات 
قدرة حالة عالية وتركيز عال في الدم؛ ويتظاهر الانحلال ب: 

© وهط دوراني آني وفوري؛ وهو ما يميزه من تجرثم الدم 
الذي يتأخر فيه الوهط الدوراني 4-7 ساعات. 

© متلازمة نزفيهة بسبب انحلال الفيبرين. 

© انقطاع البول. 

أما في الانحلال داخل النسج فإن الخضاب يتحول بعد 
تخرب الكريات الحمر في خلايا الجهاز الشبكي البطاني 
إلى بيليرويين غير مباشر ما يؤدي إلى ظهور: 

© يرقان مباشرة بعد نقّل الدم. 

© يرقان في اليوم التالي لنقل الدم. 

© يرقان متأخر في اليوم الخامس أو السادس. 

© شح البول. 

العلامات المخبرية: 

-١‏ في الانحلال داخل الأوعية: 

© ارتفاع خضاب الباذزما 262008100127212 

© بيلة خضابية حين يتجاوز خضاب البلازما عدبة كلوية 


ان 


تبلغ ١5٠ملغ‏ في كل ٠٠١‏ مل من البلازما. 

"- الانحلال داخل النسج: 

ارتفاع البيليرويين اللا مباشر. وتتناسب شدة اليرقان مع 
طبيعة الأضداد وتركيزها في الدم. 

التشخيص: يعتمد تشخيص المضاعفات الناتجة على 
النقاط التالية: 

-١‏ فحص عينات دم المريض كبل نقل الدم وبعده. 

"- معلومات عامة عن المريض وطبيعة المرض الذي تطلب 
نقل الدم. 

#الأعراض السريرية التي رافقت الحادث المناعي وحجم 
الدم المنقول والحوادت المناعية السابقة. 

"- المضاعفات غير المناعية: 

أ- تقل دم مجرثم: يؤدي إلى صدمة سمية تتظاهر بوهط 
وعائي دوراني قد يتأخر 4-7 ساعات بعد نقل الدم؛ دون وجود 
أعراض اتحلالية. فحص الدم المباشر الجرثومي يؤكد 
النشخيصء ويمكن اللجوء بعدها إلى زرع الدم. 

ب- زيادة العبء الدوراني: تحدث هذه المضاعفة لدى 
المسنين أو المصابين بارتفاع الضغط الشرياني؛ ويتظاهر 
العبء الدوراني الزائد بضيى نفس ونوب سعال وازرقاق 
وانتباج الأوردة الوداجية. يجب وقف نقل الدم حين حدوث 
هذه الأعراض وإجراء العلاج المناسب. 

ج- الانسمام بالسيترات: تنراكم السيترات مع نمل الدم 
المتكرر الذي يمكن أن يؤدي إلى انسمام العضلة القلبية 
وترسب الكلسيوم. تعالج الحالة بإعطاء مركبات الكلسيوم 
على نحو كاف ومناسب. 

د- ارتفاع البوتاسيوم: يرتفع البوتاسيوم في الدم في أثناء 
حفظه. ويؤدي إلى مشكله خاصة لدى المرضى الذين يعانون 
من إصابة قلبية أو كلويه. 

ه- الصمات: وهى صمات فييرينية يمكن الوقايه منها 
باستخدام مصاف مناسبة:؛ أو صمات غازية في أثناء نقل 
الدم. 

و- النتهاب الوريد الخثري ولاسيما بعد نفل الدم المديد. 

ز- متلازمة عرواء مع ترفع حروري: نال لوجود الكريات 
البيض أو الصفيحات الدموية؛ ويمكن أن يرافقها آلام 
عضلية. تتراجع تلقائياً بعد عدة ساعات. 

ح- نقص صفيحات الدم: يظهر نقص الصفيحات بعد 
7-4 أيام من تقل الدم:؛ ولاسيما لدى النساء بعد حمل متكرر: 
ويبدو أنه تال لوجود أضداد مقابلة للصضيحات التي تتكون 
بسيب الحمل. 


ط- الداء الهموسيديريني 1612051065056: يمترسب 
الحديد في خلايا الجهاز الشبكي البطاني في الطحال 
والكبد خاصة:؛ وديؤدي استمرار ترسب الحديد إلى تليف خلايا 
عديدة في البدن؛ ولاسيما الخلايا الظهارية 1]06112165ئم6؛ 
وتأذُ خلوي غير قابل للتراجع. 

ي- أعراض تحسسية غير نوعية تأخذ شكل: حكة 
واندفاعات جلدية ووهط وعاثي دوراني. 

ك- الأمراض الخمجية ونقل الدم: 

)١(‏ التهابات الكبد الفيروسية: تنتقل هذه الأخماج عن 
طريق نقل الدم الكامل أو نقل البلازما أو ركازة الكريات الحمر 
أو ركازة الصفيحات الدموية أو الفيبرينوجين. ولكن مصل 
الألبومين والغلوبولينات المناعية لا تنقل هذه الأخماج. 

© التهاب الكيد 4: نمتد فنرة الحضانة حتى شهر: ويعتمد 
التشخيص على الأعراض السريرية وكشف الأضداد من 
النمط 1لع1 أو 190؛ ويعدّ وجود الأضداد من النمط 1511 
دليل إصابة حديثة في حين أن وجود الأضداد 146 دليل 
على الإصابة القديمة. 

© التهاب الكبد 8: تمتد فترة الحضانة من 50-4 أسبوعاء 
والإصابات فرادية؛ وليست بشكل جائحة؛ وتختلف الأعراض 
بين إصابة تحت سريرية حتى الإصابات الشديدة. 


ولكشف الحمة 8 يجب: 

“ا كشف المستضدات 86 1105 

ع4 ءطل] 

“ الكشف عن الأضداد (0ع1 - 1204) الى 185] 
ماع18[ 

طذ ء15] 


© التهاب الكبد ‏ ):العامل المسبب هوالفيروس ' الذي 
يسبب التهابات كبد بعد تقل الدم أو بعد الحقن بأدوات 
ملوثة. يحمل /7-١‏ من المتبرعين بالدم القيروس ©. وتتحول 
الإصابة في 250 من المصابين بالتهاب الكبد 0 التالي لنقل 
الدم إلى التهاب كبد مزمنء وتنحول الإصابة في ٠١‏ منهم 
إلى تشمع كبد. 

الكشض المصلي: 

لا تظهر الأضداد إلا بعد فترة ه-" أشهر من التعرض 
للعدوى؛ وتكشف عن طريق إنزيمي 51.154 أو بطريقة المناعة 
الشماعية 100 خ1. 

-١‏ الإفرنجي: قد ينتمّل المرض في أثناء مرحلهة تجرثم 


الدم قبل ظهور الأعراض السريرية أو المناعية. 

ويتلف العامل الممرض بحفظ الدم بدرجة الحرارة +؛م 
لدة ثلاثة أيام. يجري مسح استقصائي عن طريق إجراء 
اختبار.111// والتأكد في حالة الإيجابية يإجراء المقايسة 
المناعية الانزيمية '(11211111102553 672/176. 

"- الملاريا: تنتقل عن طريق الكريات الحمر فقط؛ ويتلف 
العاملالممرض يعد حفظ الدم مدة خمسة أيام يدرجة حرارة 
5 

"- ققص المناعة المكتسب: العامل المسبب فُيروس من 
مجموعةه الفيروسات القهمرية غير مقاوم للحرارة. 

طرق العدوى: نقل الدم أو أحد مشنقاته: أو الانتقال من 
الأم إلى الجنين أو عن طريق العلاقات الجنسية ولا سيما 
الشاذة أو استعمال المحاقن والأدوات الملوثة. 

فثرة حضانة المرض طويلة تراوح بين عدة أشهر حتى عدة 
سنوات. 

توصيات عامة: 

أسهم نقل الدم في إنقاذ حياة عدد كبير من المرضى كما 
أسهم على نحو واضح في تطوير العمل الجراحي وتقدمه. 
ولكن نقل الدم يحمل أخطارا عديدة. قد يكون بعضها ذا 
نتائج وخيمة. لذلك يجب: 

-١‏ عدم استخدام نقل الدم أو أحد مكوناته أو مشتقاته 
إلا في حالات الضرورة القصوى وباستطباب مؤكد. 

؟- تجنب استخدام نقل الدم حين وجود وسائل علاجية 
أخرى بديلة. والعمل على تحسين شروط الرعاية الصحية 
الني تقلل من استخدام نقل الدم مثل مراقية الحمل وحسن 
تشخيص فاقات الدم ومعالجتها. 

- التوسع ما أمكن في استخدام بدائل من الدم أكثر 
أماناء واستخدام الشيتامينات والمقويات المناسبة ولاسيما لدى 
الحوامل والمرضى المعرضين لفاقات الدم. 

4- استخدام المحاليل البلورية أو المركبات الغروانية ما 
أمكن ذلك؛ وهي التي تسهم في المحافظة على حجم الكتلة 
الدموية. 

ه- توعية المواطنين للتبرع الذاتي ولاسيما في العمليات 
الجراحية الانتقائية. 

إن هذه التوجيهات التي توصي بها منظمة الصحة العالمية 
تستوجب وجود جهاز وطني لاستعمال تقل الدم ومشنقاته 


وترشيده. 


اوس 


ضخامة الطحال - فرط الطحالية 


للطحال شأن مهم في توازن الجسم الداخلي. وتتأثر 
وظائفه الطبيعية بعدد من الأمراض الدموية الأولية 
وبالعديد من الأمراض السريرية الأخرى؛ ويؤدي سوء 
وظيفته التالي لهذه الأمراض إلى حدوث شدوذات دموية. 
وفى حين تكون هذه الشذوذات خفيفة التظاهر في بعض 
المرضى تكون في غيرهم التظاهر السريري الأرجح ؛ ولاسيما 
في المصابين بمرض دموي أولي. يكون لتنقييم الوظيفة 
الطحالية أهمية في كل من التشخيص وتحديد المرحلة 
والتدبير السريري؛. وهذا ما يفيد في أغلب الأحيان في 
توضيح المظهر الدموي غير الطبيعي. 

يراوح وزن الطحال الطبيعي بين ١6١‏ و50 1غ وعموماً يزن 
الطحال 2٠0,١‏ من وزن الجسم. يجس الطحال تحت الحافة 
الضلعية في نحو ”7 من الأشخاص الطبيعيين بعد عمر 
التاسعة عشرة. ويعد امتداد حافته أكثر من "سم تحت الحافة 
الضلعية أمرا غير طبيعي في كل حال. 

يبلغ طول الطحال في الشخص البالغ /-7١سم؛‏ وعرضه 
ه, ؛-لاسم. ويصبح قابلاً للجس تحت الحافة الضلعية حين 
يتجاوز طوله 4١سم.‏ وهو يضخم في كثير من الأمراض» 
وقد يزن أكثر من "كغ في بعض الأمراض الدموية. 

تركيب الطحال معقد ووظائفه مختلفة؛ فهو يتألف على 
نحو رئيسي من هيكل من النسيج الضام وقنوات وعائية 
وقنوات نزح لمفاوي ونسيج لمفاوي وخلايا مكونة للدم وخلايا 
الجهاز الشبكي. وهو كذلك يتألف من اللب الأبيض ١/116‏ 
مأنام والل ب الأحمر مانام 160 ومنطقة هامشية 
متوسطة (117) 202 1212151281 تتوضع في محيط اللب 
الأبيضء وتندمج داخل اللب الأحمر. 

اللب الأبيض: هو النسيج اللمفاوي الرئيس في الطحال: 
وهو الجزء الأكبر من النسيج اللمفاوي في الجسم (أكثر من 
6م نموذج الخلايا الأرجح في اللب الأبيض هو الخلايا 
اللمفاوية الني تنجمع حول الشريان المركزي. ويسمى هذا 
التجمع اللمفاوي الفمد حول الشريان أو 241.5. وهناك 
جريان مسدمر لكل من الخلايا النائية والبائية في الطحال. 
والخلايا التائية هي الأكثر حركة: وتيقى في الطحال لساعات 
قليلة في حين تنوطن الخلايا البائيهة في الجريبات حيث 
نحرر الغلويولينات المناعيه. 

للطحال دورالمفتاح في تحفيز الاستجابة المناعية. وهكذا 


عبد القادرآاغا 


قد ينقص إنتاج الأضداد نقصاً شديدا في غيايه. فحين 
يعطى مثلا لفاح الرثويات عضليا في غياب الطحال يكون 
عيارالغلوبين المناعي 0 والغلوبين المناعي 11 أقل مما يشاهد 
عند الأشخاص الطبيعيين؛ وينقص على نحو مشابه عيار 
أضداد الرئويات بسرعة أكثر عند الأشخاص الذين لديهم 
غياب طحالي. 

ويمكن عد ارنئكاس الطحال وتضخمه بعد بداية الخمج 
أوالا لتهاب علامة غير نوعيه تلا لتهاب مشابهة لارتفاع سرعة 
التثفل وارتكاسات الطور الحاد اللأخرى. 

من وظائف الطحال المهمة رفع الجزيئات من المجرى 
الدموي. وتظهر هذه الوظيفة بوضوح في الأشخاص الذين 
يكون طحالهم غائباً أو مستأصلا؛ إذ يكون هؤلاء حساسين 
للكائنات الحية ولاسيما ذات المحفظة. ويفيد الطحال كذلك 
في رفع الكريات الهرمة أو المتخربة من الدوران: كما يؤلف 
حصنا تجاه الأخماج القشيروسية والطفيليات داخل الكريات 
الحمر. 

تكون الوظيفة الطحالية ناقصة في حديثي الولادة: وقد 
تنقص على نحو غير طبيعي في ما يسمى تقص الطحالية 
أو غياب الطحال الوظيفي كما يحدث حين يحتقن بالدم 
(مثل نوبات الاحتجاز ا لطحالي في المصابين بفقرالدم 
المنجلي والملاريا وخثارالوريد الطحالي) أوفي حالة الارتشاح 
الطحالي (الساركوثيد والداء النشواني والأورام والكيسات). 

اللب الأحمر: يأتي الدم إلى الطحال (كما في الشكل )١‏ 
عن طريق الشريان الطحالي ويبعدها من خلال فروعه الني 
تدعى الشرايين المركزية؛ وتتوضع في اللب الأبيض. وتعطي 
العديد من الشرايين الصغيرة والشعريات التي ينتهي بعضها 
في اللب الأبيض والمنطقة الهامشية في حين يستمر بعضها 
الآخر للدخول في اللب الأحمر. وفي أثناء الجريان: تنشد 
البلازما والكريات البيض على نحو تفضيلي إلى اللب 
الأبيض؛ في حين تبقى الكريات الحمر في المجرى المحوري 
اتروع 3131 من الشريان المركزي. 

هناك ثلاث آليات يتضمنها العمل الطحالي: التوشظ 
الا احنتجاز) 56010065]73]1008 والبلعمة 10515/ا03806م: والتجمع 
0011م 

التوشظ: هو توقف الخلايا توقفاً مؤقتا بوساطة 
الالتصاق في أثناء عبورها الطحال. 


البلعمة:هى قيض الخلذيا قير القابلة للحياة - أو الخلايا 
القابلة للحياة التي تتخرب بوساطة التوشظ الطويل أو 
تغطيتها بالأضداد- قبضًا غير قابل للعكس بوساطة 


البالعات. 
التجمع: يمثل كميات الدم الموجودة في الطحال والتي 
تنيادل مع الدوران. 
ضخامة الطحال وفرط الطحالية: 
اول الضخامة الطحالية زلدهع16110:76م5: 
حجم الطحال: 


تعد الضخامة الطحالية علامة سريرية مهمة ومتكررة: 
لذلك من المهم تقديرها على نحو صحيح (وجودها 
وامتدادها). يجس الطحال المتضحم في الشخص البالغ 
حين يزيد طوله على 4١سم.‏ وقياس حجم الطحال بأشكال 
الفحص الفيزيائي المختلفة للبطن غير موثوق إذ لا تكتشف 
الضخامات الطحالية البسيطة غالبا بالجس. وحتى 
الحالات التي تترافق والضخامات الكبيرة قد تضيع في بداية 
التشخيص. 

وبالمقابل تؤدي رخاوة الرباط الحجابي القولوني أو فقد 
توتر جدار البطن إلى تحرك الطحال على تحو يكون فيه 
أحياناً مجسوساً (دون ضخامة).: ويحدث ذلك أيضاً حين 
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يدفع الطجال بالحجاب الحاجز المنبسط في الداء الرثوي 
الانسدادي. 

إن نتائج تقدير حجم الطحال بالتصوير بالأمواج فوق 
الصوتية موثوقه. ويعطي كل من التصوير المقطعي المحوسب 
والرنين المغنطيسي صورة دقيقة عن تشريح الطحال وموقعه 
بالنسية إلى الأعضاء المتاخمة. تكمن الفائدة العظمى من 
التصوير المقطعي المحوسب يما يقدمه من تفصيل ممناز 
لتركيب الطحال؛ ولكنه لا يعطي فكرة عن وظيمّة الطحال. 
في حين تكمن فائدة الرنين المفنطيسي بأنه يظهر بدقة 
تفاصيل تركيب الطحال وبأنه قادر على تحديد المعالم ذات 
الصلة بالوظيفة والتغيرات المرضية. 

هناك طرائق اخرى لفحص الطحال (الشكل 3).» وهي 
التنصوير الومضاني بعد حمن كريات حمر موسومة بنظائر 
مشعة بعد معالجتها بإجراء يضمن إزائنها من الدوران 
بوساطة الطحال. وبما أن هذا الإجراء مرهق؛ فإنه يلجأ 
إلى استعمال التصوير المقطعي المحوسب والرنين المغنطيسىي 
على نحو واسع. وللتصوير الومضاني مع ذلك فائدة مهمة 
هي أنه يقدم معلومات عن الحجم الوظيفي للطحال؛ إذ 
تظهر هذه الوسيلة غياب الطحال الوظيفي أو ضموره: كما 
أنها مفيدة في تشخيص الآفات الشاغلة للحيز مثل الكيسات 
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الوريد الطحالي -. 


*-- الشريان الطحالي 


الشكل (1) يوضح الدوران الطحالي 


الطحالية والتوضعات الورمية: وفي تحديد علاقة الكتل نسبة الحدوث: 
العلوية في البطن بالطحال؛ وكذلك في تحديد التوضع تخضع نسبة حدوث الضخامة الطحالية إلى تنوع الوسط 
الطحالي الشاذ والأنسجة الطحالية الملحقة. الجغرافي؛ ففي البلدان الغربية تشكل الأسباب التالية النسب 


الشكل(؟) 
يوضح بعض الأمثلة من الإجراءات المستخدمة لدراسة حجم 
الطحال 
أ- مسح الطحال بعد إعطاء كريات حمر ذاتية موسومة بمادة 111111 
تبدي تجمع الكريات الحمر في الطحال: ب- المريض السابق نفسه 
بعد تخريب الكريات الحمر بالحرارة حيث تتجمع بشكل انتقائي في 
8 الطحال. ج- تصوير مقطعي محوسب يبدي الكبد والطحال؛ د- 
تصوير بالرنين المغنطيسي. ه- تصوير بالأمواج فوق الصوتية يبدي 
طحالاً ضخما. 


الأكثر حدوثا: الابيضاضات واللمفومات الخبيثة 
واضطرابات النقي التكاثرية وفاقات الدم الانحلالية وفرط 
الضغط البابي؛ كما يشيع حدوث الضخامة في التهاب 
الشغاف الخمجي نسبيا. أما في البلدان الاستوائية فتكون 
الأرجحية لضخامة الطحال الناجمة عن الأخماج الطفيلية 
الاستوائية:الملاريا واللايشمانيا وداء المنشقّات. وقرط 
الضغط البابي سيب مهم لضخامة الطحال في معظم 
البلدان الاسنوائية» ولكنه يندشر على نحو خاص في شمال 
غريي الهند وجنوبي الصين. 

تنرافق ضخامة الطحال أيضا وداء الهيموغلوبين 0 في 
غربي إفريقيا؛ وداء الهيموغلوبين 2 في الشرق الأقصى : 
ومتلازمات التلاسيميا الني تنوزع على نحو واسع في المناطق 
المدارية. وبسبب وفرة العوامل المسؤولة عن ضخامة الطحال 
في هذه البلدان؛ فإن أكثر من مرض واحد قد يسهم في 
زيادة حجم الطحال في بعض المرضى. 

القصة المرضية: 

الشكوى الأكثر شيوعاً في ضخامة الطحال هي الألم 
البطنى الخفيف الذي تكون طبيعنه غامضة:؛ وقد ينتشر 
الألم للكتف. والشعور بالشبع الباكرفي الضخامات العرطلة. 
أماالأعراض المرافقة أو العلامات ذا تالصلة بالمرض المسبب؛ 
فتتضمن: الحمى في الأمراض الخمجية, والشحوب والزلة 
واليرقان في الحوادث الانحلالية؛ وقصة مرض كبدي أو 
التهاب كبد أو كحولية في الضخامات الاحتقانية» ونقص 
الوزن والأعراض الجهازية الأخرى في الخباثات؛ والتهاب 
المعثكلة في خثرة الوريد الطحالي. 

الفحص السريري: 

ليس من الضروري كما مر أن يكون الطحال المجسوس 
غير طبيعي دائما ؛ إذ من الشائع أن يجس الطحال في 
المصابين بالداء الرثوي المسد المزمن 6أ)عنا:)005 علممعطاء 
((081))) عكدع15ل /722023 ]نام وانخفاض الحجاب الحاجزرز. 

يجري الفحص السريري للطحال بوضع المريضص 
مستلقيا على الجانب الأيمن مع ثني الركبتين والوركين؛ 
ويجرى الجس برؤوس الأصابع في حين يطلب من المريض 
إحداث شهيق بطيء؛ وبساعد وضع المريض بعكس وضعية 
ترند لنبرغ على تقريب الطحال من الأصابع الفاحصة 
وبفيد ذلك على نحو خاص في حالات السمنة المرضية. 

يمتد الطحال إلى الحوض: أو يجناز الخط المتوسط 
للبطن في الضخامات الطحالية العرطلة. كما يبدي قرع 
البطن في هذه الحالات الأصمية وزوال الطبلية في الريع 


العلوي الأيسر من البطن. يتحرك الطحال مع التنفس» 
ولا يمكن أن يجس إلا في نهاية الشهيق. 

يكشف الفحص السريري علامات إضافية تتناسب 
وأسباب الضخامة الطحالية؛ وتتضمن: 

-١‏ علامات التشمع (مثل: اللاثباتية 3567115 واليرقان 
والنثدي وتوسع الشعريات والحبن). 

-١‏ النفخات القلبية (التهاب الشغاف). 

*- اليرقان واللون اليرقاني في الصلبة (تكور الكريات 


الوراثي والتشمع). 

4- الكدمات والفرفريات (أي سبب يؤدي إلى نقص 
الصفيحات). 

أسباب الضخامة الطحالية: 


تختلف أسياب الضخامة الطحالية باختلاف الآليات 
الإمراضية؛ ولكن يمكن وضعها في مجموعات بحسب 
العناوين الناليه: 

١-الضخامة‏ الطحالية الالتهابية: وهى ضخامة حادة 
تتطور بالترافق مع الأخماج المختلفة أو الحوادث الالتهابية: 
وتنجم عن زيادة الفعالية الدفاعية في هذا العضو. وقد تدعو 
الحاجة لزيادة تنقية الدم من المستضدات إلى زيادة عدد 
الخلايا الشبكية البطانية في الطحال ونحريض التسارع 
في إنتاج الأضداد وما يرافقه من فرط تصنع لمفاوي؛ والأمثلة 
عليها الضخامة الطحالية التاجمة عن الذئية الحمامية 
ومتلازمة فلتي 0070102لا5 5" لإ)اع"1 والأخماج الفيروسية مثل 
فيروسات إيشتاين بار وداء وحيدات النوى. كما قد تتشكل 
الخراجات داخل الطحال؛ ولكنها غير شائعة. 

؟- الضخامة الطحالية مفرطة التنسج: في هذه الحالة 
تعكس الضخامة الطحالية زيادة التنسج الناجم عن رفع 
الكريات الحمر الشاذة من الدوران (مثل الخلايا المصاية بعيب 
داخلي أو الخلايا المفطاة بالأضداد). ومن أسباب فرط 
التنسج أيضا تكون الدم خارج النقي؛ وهو يتفعل في حالتين: 

أ- فرط تنسج معاوض للأرومات الحمر حين وجود فقر 
دم شديد (شدة دموية)؛ كما في انحالدل الدم المزمن وفضر 
الدم عرطل الأرومات والتلاسيميا الكبرى. 

بع في تليف النقى والابيضاضات النقوية حيث يحدث 
حؤول نقياني. 

#- الضخامة الطحائية الاحتقائية: تحدث هذه الحالة 
نتيجة التشمع مع ارتفاع الضغط البابي واتسداد الوريد 
الطحالي (الخثار) وقصور القلب الاحتقاني مع زيادة 
الضغط الوريدي. 


4- الضخامة الطحالية الارتشاحية: تنجم الضخامة 
الطحالية في هذه الحالة عن تجمع المواد غير القابلة للهضم 
في الخلايا البالعة (مثل: الساركوئيد وداء غوشيه والداء 
النشواني والانتقالات الخبيثة). 

التشخيص التفريقي: 

تشاهد الضخامة الطحالية فى الحالات الناليه: 

داء البريليوم 1110515/ا0©67 ومنلازمة بود- كياري وتشمع 
الكبد والتهاب الكبد الفّيروسي وداء النوسجات وداء هود جكن 
وفرفريهة نقص الصفيحات المناعي وداء وحيدات النوى 
الخمجي والتهاب الشغاف الجرثومي وفقر الدم بعوز ا لحديد 
واللايشمانيا والملاريا وأمراض اضطرابات النقي التكاثرية 
واتسداد وريد الباب وداء المنشقات 507150501013515 والأ خماج 
الجرثومية وفقر الدم المنجلي وتكور الكريات الوراثي 
والخراجات الطحالية والذئبة الحمامية الجهازية 
والتلاسيميا ألفا والتلاسيميا بينا والسل وداء بانتي وقصور 
القلبالاحتقاني وداء غوشيه وفرط شحميات الدم وضخامة 
الطحال الأساسية وأمراض الكريات البيض واللمفومات 
وأدواء عديدات السكاريد المخاطية 1127100515ع01(/:536م1210160 
وداء نيمان بيك وداء الخلايا الإهليلجية وانسداد الوريد 
الطحالي وخمج عوزالمناعة المكتسب البشري (/1111) وداء 
المثقبيات 17/22205011118515. 

الطحال المتضخم بشدة: هو الطحال الذي يمتد نحو 
الأسفل؛ ويصل حتى الحوضء أو الذي يجتازا لخط المتوسط 
إلى الريع العلوي الأيمن أوالسفلي الأيمن من البطن. 
والحالات التي تسبب هذه الدرجة من الضخامة الطحالية 
قليلة؛ وهي: 

© ابيضاض الدم النقوي المزمن. 

© تليف النقى الأساسي أو بعد احمرار الدم. 

© داء غوشيه. 

© اللمفوما ولا سيما الكامنة؛ وتنتضمن ابيضاض الدم 
بالخلايا المشعرة. 

© الكالا - آزار (اللايشمانيا الحشوية). 

© متلازمة فرط الضخامة الطحالية في الملاريا. 

ثانياً- فرط الطحائية ددنمءامدىءمنزط: 

فرط الطحالية هو متلازمة سريرية تتصف بما يلي: 

-١‏ ضخامة الطحال. 

؟"- نقص في عنصر من عناصر الدم المحيطي أو في أكثر 
من عنصر. 

*- خلوية طبيعية أو مفرطة التصنع لنقي العظام؛ وفي 
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أغلب الأحيان نضج العناصر الباكرة مع ندرة الخلايا الأكثر 

4- تحرر الخلايا إلى الدم المحيطي باكرا؛ مما يؤدي إلى 
ظهور صفيحات باكرة غير ناضجة كبيرة آو خلايا شبكية. 

5- ازدياد جميعة الكريات الحمر وجميعة الصفيحات في 
الطحال وتناقص مدة حياتهما. 

ويشخص فرط الطحالية على نحو نهائي حين استجاية 
المريض لاسنتصال الطحال على الرغم من أن التحسن 
المباشر قد يتبعه نكس جزئي على المدى البعيد. يمكن أن 
تؤدي معظم الأمراض المسبية لضخامة الطحال إلى فرط 
طحالية ثانوية. وقد تكون المظاهر الدموية لفرط الطحالية 
خفية في هذه الحالات بسبب المرض البدثيء ولاسيما إذا 
كانت هذه الإصابة في النقي. يحدث فرط الطحالية كذلك 
بوصفه حدثا أولياً لسبب مرضي غير معروف. وينتهي أحياناً 
بفرط تنسج طحالي ونقص عدلات طحالي أو فمردم 
طحالي: وتشمل هذه الحالة حالات الضخامة الطحالية 
الأولية غير المدارية التي لم يثبت فيها وجود لمفوما 

زيادة تجمع الدم في الطحال: 

يبلغ المحتوى الطبيعي الطحالي من الكريات الحمر -«٠‏ 
٠غ‏ أوأقل من 5 من مجمل كتلة الكريات الحمرء وهناك 
علاقة بين حجم الكريات الحمر والحجم الفيزيائي للطحال. 

يتمدد السرير الوعائي حين تضخم الطحال؛ مما يؤدي 
إلى تجمع الدم تجمعاً كبيرا مع مستوى ارتفاع الهيماتوكريت 
وبطء تبادل الكريات الحمر مع الدوران العام. يتجمع نحو 
من كتثلة الكريات الحمر في الطحال في سياق الأمراض 
النالية: تليف النمي وابيضاض الدم بالخلايا المشعرة 
وابيضاض الدم بسليفة اللمفاوية؛ ويؤدي هذا التجمع إلى 
حدوث فقر الدم. 

يكون تجمع الدم في الطحال أقل شدة في ضخامة 
الطحال الارتشاحية. وتكون الضخامة الطحالية على نحو 
معاكس مترافقة وزيادة تجمع الدم في ضخامة الطحال 
الاحتقانية المترافقة وفرط ضغط وريد الباب. 

يحتوي الطحال مخزونا من الخلايا المحببة تكون في 
حالة توازن ديناميكي مع الخلايا المحببة الجائلة؛ ويشكل 
هذا المخزون 050-7٠‏ من مجموع احتياطي البدن. ويعتقد 
أن التوشظ الطحالي للخلايا المحبية مسؤول عن نقص 
العدلات الذي يحدث في المرضى المصابين يضخامة طحالية 
عالبا. 


كذلك يوجد في الطحال مخزون مهم من الصفيحات»: 
وهي قابلة للنبادل السريع مع الدوران. وعند الأشخاص 
الطبيعيين يتجمع نحو 210-7١‏ من كتلة الصفيحات الكلية 
في الطحال حيث نتقضي أكثر من ثلث دورتها الحياتية, 
وتزداد هذه الكمية المتجمعة حين وجود ضخامة طحالية 
لتصل إلى 5١‏ من مجمل صفيحات الجسم فى بعض 
الحالات. 

ينم ضبط حجم البلازما بآليات خلطية عصبيه تؤثر في 
توزع الماء بين الحجرات السائلة خارج الوعائية وداخل 
الوعائية عبر الجدران الشعرية. ولا يوجد ما يؤكد اشتراك 
الطحال الطبيعي في هذه الآليه» ولكن الطحال المتضخم 
يترافق غالبا وازدياد حجم البلازما الذي قد يقود إلى فقر 
دم تمديدي كاذب. 

مواقع تخرب الكريات الحمر: 

أوجدت الدراسات المجراة على الكريات الحمر الموسومة 
بمادة 0151 وسائل لتحديد مواقع تخرب الكريات الحمرء 
والمبدأ هو أن تخرب الكريات الحمر داخل عضو ما يتظاهر 
بازدياد المقدار الفعال شعاعياً في ذلك العضو بالنسبة إلى 
الأعضاء الأخرى وفي الدم. ويوساطة هذه الطرائق أصبح 
من الممكن تحديد الموقع الأساسي لتوشظ الدم وتخربه: 
وتحديد الفعالية النسبيه للطحال وللكبد في عملية انحلال 
الدم. 

تحدد في القراءة أريعة نماذج: 

-١‏ التكدس الزائد ضمن الطحال وحده كما في فاقات 
الدم الانحلالية الوراثية (تكور الكريات الوراثي وداء الكريات 
الإهليلجي الوراثي) وفاقات الدم الاانحلالية المناعية الذاتية. 

؟-التكدس الزائد ضمن الكبد وحده. 

*- لا يوجد أي تكدس في العضوين كما في بيلة خضاب 
الدم الانتيابية الليلية وحالا تالاتحلال داخل الأوعية 
والانحلالات الوراثية غير تكور الكريات. 

4- يوجد تكدس زائد في المضوين كما في فاقات الدم 
الانحلالية المناعية الذاتية. 

ترتبط النتائج بالسريريات في المصابين بالانحلالات 
الدموية؛ مما يفيد في معرفة فائدة عملية استئصال 
الطحالء؛ ويتوقع حدوث ننائج جيدة بعد اللاستتصال على 
نحو رئيسي في المصابين بالنموذج الأول. ومع أن هذا الاختبار 
لا يستخدم كثيرا فقد أثبتت التقارير وجود إيجابية تنبؤية 
لحدوث استجابة جزئية في نحو 25١‏ عند استتصال الطحال» 
و١707‏ بالنسبة للاستجابة الكليه. 


قياس البلعمة الطحالية والوظيفة المناعية: 

يلتقط الكبد الجزيئات الغروانية الموجودة في الدم ذات 
الحجم الجزيئي ١‏ ميكرومنر أو أقل؛ ويلتقط الطحال 
الجزيئات الأكبر. وهناك علاقة وثيقة بين وظيفة الجهاز 
الشبكي البطاني الطحالي ومعدل الكريات الحمر المتأذية 
الني نزال من الدوران. 

يبلغ نصف عمر تصفية الكريات الحمر المتأذية في 
الأشخاص الطبيعيين تحو6-6١١‏ دقيقة. ويزداد الزمن بعد 
استتصال الطحال إلى ١١١-7٠١0‏ دقيمَه أو أكثرء كما تحدت 
زيادة مميزة في الحالات المترافقة وقصور وظيفة الطحال؛ 
وقد يحدد بطء التصفية قصور الوظيفة الطحاليةه قبل 
ظهور أجسام (هاول جوتي نا[أه[-11076!!1) والتغيرات الشكلية 
الأخرى في لطاخة الدم. 

كما يزود هذا الاخنباريتقدير موثوق للوظيفه الطحالية 
في النسيج الطحالي المتبقي بعد استئصال الطحال في 
فرفرية قلة الصفيحات المناعيء أو في فاقات الدم الانحلالية 
المناعية الذاتية» وقد لوحظت زيادة سرعة زمن التصفية في 
المصابين بفاقات الدم الانحلالية وفي بعض المصابين 
بالضخامة الطحالية. 

من الممكن قياس الوظيفة البلعمية في مستقبلات 
القطعه المتبلورة (1)0) ع512]2111586[1لاكء 138126016 الطحالية 
باستخدام الكريات الحمر المغطاة بالغلوبولين المناعي 0 3011) 
(110آ1. 

تحديد توشظ الصفيحات: 

حين تعطى صفيحات موسومة ب0151) يُظهر قياس 
الفعاليةالمشعة في الكبد والطحال والدم في الأحوال 
الطبيعية أن ثلث الصفيحات تحتجز حالاً من الدوران 
بوساطة الطحال: ويتم تحريرها لاحقا. ويتم قبط جزء 
صغير من الصفيحات الموسومة بسرعه وعلى نحو غير عكوس 
بوساطة الكبدء ويعتقد أن هذا ناجم عن تأذيها بعملية 
الوسم. 

تترافق الضخامة الطحالية وزيادة ملحوظة في الجميعة 
الطحالية من الصفيحات. ويالمقايل يحدث في غياب الطحال 
وجود نحو 2٠٠١‏ من الصفيحات الموسومة في الدم الجائل. 

كالكاً- استتصال الطحال 501226©101217: 

يعد استئصال الطحال الجراحي معالجة قياسية 
070 لتشخيص عدد من الأمراض المترافقة وفرط نشاط 
الطحال وتدبيره: وفي الطحال الطبيعي المترافق وإصابة 
خارج طحاليه مثل نكورا لكريات الوراثي» حين تكون الكريات 
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غير مطاوعة؛ ولا تستطيع أن تعبر اللب الأحمر يسهولة:؛ أو 
في فقر الدم الانحلالي المناعي المكتسب. 

قادت مخاطر ما بعد استتصال الطحال التي تتضمن 
الأخماج عند الكباروالأطفال إلى البحث عن إجراءات بديلة 
للسيطرة على فرط نشاط عمل الطحال مع المحافظة على 
جزء من الوظيفة الطحالية. من هذه الإجراءات: 

-١‏ الإصمام الشرياني الجزئي. 

"- بثر جراحي جزئي في مرضى مخبنارين يمكن أن تبضى 
لديهم بعض الوظيفة الطحالية. 

#- التشعيع الموضع. 

4-الأدوية المثبطة للمناعة والأدوية القاتلة الخلوية. 

إن استئصال الطحال أكثر شيوعاً بوصفه خيارا أول في 
بعض فاقات الدم الانحلالية الوراثية: وفاقا تالدم 
الانحلالية المناعية الذاتية» ونقص الصفيحات الأساسي. 

يجب أن يجرى اسنتصال الطحال أو التشعيع الطحالي 
فقط بعد شوط من المعالجة المثبطة للمناعة: وتفيد نتائج 
دراسة وظيفة الطحال في دعم القرار السريري. 

وحين التفكير باستئصال الطحال لأي سبب كان يجب 
تقييم الوظيفة الكبدية وإجراء التصوير بالأمواج فوق 
الصوتية أو التصوير المقطعي المحوسب أوالتصوير 
الومضاني وتقييم الجريان الدموي البابي والكبدي بالأمواج 
فوق الصوتيه. 

مضاعفات استتئصال الطحال: 

١-المضاعفات‏ المباشرة بعد العمل الجراحي: أهمها النزف 
والخراجات تحت الحجاب. يحدث النزف من السطوح 
الصفاقية والحجابية أكثر مما يحدث من الأوعية الدموية 
المعروفة. ولا يوجد غالبا مصدر خاص للدم عند إعادة الفتح 
الجراحي. تحدث الخراجة تحت الحجاب حين تتأذى 
الأعضاء المجاورة بالرض أو في أثناء الجراحة:؛ كما قد يحدث 
الخمج بعد الإصمام. 

؟- المضاعفات المتأخرة: تتضمن الأخماج الصاعقة بعد 
العمل الجراحي والميل لحدوث فرط الصفيحات وخطر 
الحوادث الخثارية. 

أ- يرتفع تعداد الصفيحات بعد العمل الجراحي مباشرة» 
وقد يصل عددها إلى 5٠١‏ ألف إلى المليون: ويبلغ عددها حده 
الأعظم في الأيام ا-17. وقد يستمر فرط الصفيحات في 
بعض المرضى مدة غير محدودة: ومع أن فرط الصفيحات 
الارتكاسي لا يترافق عادة ومشاكل خثارية صفيحية: فإن 
تعداد الصفيحات العالي يمكن أن تعزى إليه النوبات الخطرة 
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أوالمميتة أحيانا من الانصمام الرئوي التي تحدث بعد 
استئصال الطحال. كما يحدث الاحتشاء المساريقي التالي 
لانسداد وريد الباب في المرضى المصابين باضطرايات النقي 
التكاثرية الذين يتعرضون لاستتصال الطحال. ويجب 
إعطاء الهيبارين للوقاية يعد الاسنتتصالء: كما يحب إعطاء 
معالجة مضادة للصفيحات (مثل الأسبرين 70 ملغ يوميا) 
مادام تعداد الصفيحات مرتفعا. 

ب- الأخماج الصاعقة التالية للممل الجراحي: تحدث 
عند الأطفال والبالغين: ولكنها آأخطر في الأطفال ولاسيما 
في السنين الأولى من الحياة؛ لأن استنصال الطحال في 
هذا العمر يرافقه الأخماج الجرثومية الصاعقة. وتكون 
المكورات الرئوية هى السبب الاكثر شيوعا للخمج في حين 
تكون المستدميات النزلية نمط 13؛ والنيسريا السحائية 
والأشريكيات القولونية والزوائف أقل شيوعاً. ويحدث الموت 
بسبب إنتان الدم أو التهاب السحايا. 

إن قابلية تعرض الأطفال للأخماج (ولاسيما الصغار 
منهم) واعتمادهم على الطحال للتعامل مع الأخماج 
الدموية تفسّر بعدم نضح جهازهم الشبكي اللمفاوي: لذلك 
يجب أن يؤجل استتنصال الطحال إن أمكن إلى ما بعد 
السنوات الخمس الأولى من العمر. ويجب أن يُمِنَّع المريض 
ضد المكورات الرئوية والمستدميات النزلية نمط [ والمكورات 
السحائية. كما يستطب إعطاء لقاحات الأنقلونزا للمرضى 
مستأصلى الطحال أو المصابين بقصوره. 

ويعد العمل الجراحي يجب إعطاء الصادات الحيوية 
للوقاية مدى الحياة وفي جميع الحالات؛ وإن لم يكن هذا 
ممكناً: فيجب تطبيق الصادات مدة سنتين على الأقل يعد 
استنصال الطحال لجميع الأطفال الذين يقل عمرهم عن 
1 سنة وحين وجود ضعف مستبطن في الوظيفة المناعية. 

يستطب إعطاء البنسلين الفموي ١5"ملغ‏ مرتين فى اليوم 
عادة. ويعطى للمتحسسين منه الإريثرومايسين 5١0‏ املغ 
مرتين في اليوم. 

ويجب أن ينبه المرضى المستأصل طحالهم إذا سافروا إلى 
مناطق مدارية على إمكان إصابتهم بخمج المتصورات 
01 وويجب أن تعطى لهم معالجة وقائيه مضادة 
للملاريا. 

يعد تثقيف المرضى والآباء حجر الأساس في التدبير 
لتأكيد وعيهم حول احتمال حدوث الخمج وطريقة التصرف 
حين حدوثه؛ كما يجب تزويدهم ببطاقة يحملونها دائماً 
تشير إلى أن طحالهم مستاصل. 


عودة حدوث الأعراض: 

قد يُغفل وجود نسيج طحالى إضافى عند العمل الجراحي 
ويعد استئصال الطحال. هذا النسيج قد يتضخم؛ ويسبب 
عودة الأعراض التي أجريت من أجلها العملية الجراحية. 

إنالمظاهر الدموية لقصور الطحالية مثل أجسام -1100/[1آ 
/ااأ10 وزيادة الترقط قد تغيب: ويسنطاع كشف طحال إضافي 
باستخدام التصوير المقطعى المحوسب والمسح الومضاني 
8 7320102110111 كما يحدد موضعه لاستتصاله. 

قصور الطحال: 

يحدث قصور الطحال في عدد واسع من الحالات (يستثنى 
القصور المحرض طبياً أو جراحيا). يتكرر حدوث قصور 
الطحال (ضمور) في بعض الاضطرابات مثل فقر الدم 
المنجلي؛ واعتلال الأمعاء المعتمد على الغلوتين (الداء 
الزلاقي) وفي التهاب الجلد حلقي الشكل. كما يحدث 


القصورالطحالي على نحو أقل تكرارا في داء كرون والتهاب 
القولون التقرحى وفي فرط الصفيحات الأساسي. ويحدث 
مصادفةه في حالات أخرى نادرة. 

وغياب الطحال الولادي حالة نادرة قد يرافقها تيادل 
موضع الأحشاء وسوء تشكل شديد في القلب والرئتين. 

تنقص وظيفة الطحال بعد عمر 7١-5645‏ سنة. كما ينقص 
وزن الطحال سريعاً في الأعمار المتقدمة مع ازدياد الانسداد 
الوعائي التصلبي والتليف. 

يحدث لدى المصابين بقصور الطحال قصور في المناعة 
تجاه الجراثيم والأخماج بالأوالى» وفرط صفيحات مستمرء 
ويكون تدبيرهم مماثلاً لتدبير مستأصلي الطحال: (صادات 
وقائيه - لقاحات - مع نصح المرضى باستشارة طبيب حين 
الإصابة بمرض أو حمى مباشرة). كما تستطب مضادات 
الصفيحات حين تكون أرقام الصفيحات عالية. 


داء غوشيه 


بعد داء غوشيه 0156256 231011161) أهم أدواء خزن الشحوم 
الذي ينميز يبنوضع الغلوكوسيريبروزيد في البلاعم 
ووحيدات النوى؛ وينجم عن خلل استقلابي وراثي يؤثر في 
حركية الشحوم السكرية الخلوية السي تتقوض في الحالات 
الاعتياديه إلى سكر ومكونات شحمية. وإن الخلل في تكوين 
إنزيم الهيدرولاز النوعي المسمى غلوكوسيريبروزيداز (أو 
حمض بينًا غلوكوزيداز 08/48 أو غلوكوزيل سيراميداز) هو 
الركن الأساسي في هذا الداء. 

يحدث داء غعوشيه بنسبة ١‏ من 70,00٠0‏ ولادة عالمياً؛ وأكثر 
ما يشيع لدى اليهود الأشكيناز. وتشير إحصائيات الولايات 
المتحدة الأمريكية إلى حدوث ٠١‏ ألف ولادة سنويا من داء 
غوشيه؛ ثلثاها لدى الأشكيناز. يصنف داء غوشيه مدرسياً 
في ثلاثة أنماط سريرية: النمط الأول أكثرها شيوعاً وأقلها 
إصابة للجملة العصبية المركزية. 

يعد داء غوشيه من الأمراض الاستقلابية القابلة للعلاج 
بتعويض الإنزيم المصابء إذ إن العلاج النوعي الباكر يمتع 
حدوث المضاعفات غير العكوسة؛ وهنا تكمن أهمية 
التشخيص المبكر في الحصول على نتائج سريرية ممنازة 
بتطبيق الخطة العلاجية المناسبة. 

الوراثة: 

يورث المرض بشكل جسدي متنح؛ ويحدث نتيجة نقص 
إنزيم الغلوكوسيريبروزيداز المعروف بحمض بيناغلوكوزيداز 
4 وهو إنزيم حالء ركيزتهالأساسيةهي 
غلوكوسيريبروزيد» الني ندخل في تركيب الغشاء الخلوي, 
وتتداخل في الكثير من الأعضاء. 

يتوضع جين 0848 على الذراع الطويلة للصبغي الأول 
في الموقع ١؟.‏ يرى عند المصابين بداء غوشيه نحو ٠٠١‏ طفرة 
في الجين 0848): يكون١28)‏ منها باستبدال نيكليوتيد وحيد. 

وكما هو معروف في الوراثة الجسدية المتنحية: حين يكون 
كلا الأبوين متغايري الأمشاج؛ فإن احتمال الإصابة لدى 
الأطفال هي واحد من أريعة. أما إذا كان أحد الأبوين مصاباً 
والآخر متفاير الأمشاج؛ فإن احتمال إصابة الطفل الأول 
هي واحد من اثنين. 

الفيزيولوجيا المرضية: 

يؤدي عوز إنزيم ال 0848 إلى تراكم الشحوم السكرية 
والغلوكوسيريبروزيد في الجسيمات الحالة ضمن البلاعم 


مها مناشي 


مؤدياً إلى تراكم يفوق قدرتها الطبيعية ٠٠١-7١‏ مرة؛ مما 
تصبح معه بمظهر الورق المجعد كما يؤدي إلى انزياح النوى2 
وهي السمة الأساسية لتشخيص خلية غوشيه. 

يؤدي تراكم الفلوكوسيريبروزيد في نقي العظم؛ والكبد, 
والطحالء والرئتين وباقي اللأعضاء إلى نقص كريات شامل 
وضخامة كبدية طحالية: ويظهر أحياناً مرض رئوي 
ارتشاحي منتشر. 

ويؤدي الارتشاح المنزايد لخلايا غوشيه في نقي العظم 
إلى ترقق القشرمسبباً كسورا مرضية:؛ وألماً عظمياء 
واحتشاءات عظمية: ونقصاً في التعظم. ويمكن أن تعزى 
هذه التفيرات العظمية أيضا إلى السيتوكينات التي تنتجها 
البلاعم أو زيادة فعالية كاسرات العظم. 

وقد يؤدي الخلل الاستقلابي في النسب بين الشحوم 
السكرية إلى اضطراب تشكل الطبقة البشروية في الجلد: 
ويتظاهر ذلك بالسماك 0515/إ10!05أو يالجلد الكولوديوني 
ولا سيما في الإصابات الشديدة. 

الأعراض: 

يتميز داء غوشيه بسلسلة من الأنماط الشكلية؛ وتتنوع 
شدة الإصابه تنوعا كبيرا ؛ فيتظاهر تلدى بعضهم في الطفولة 
بكل مضاعفاته الممكنة؛ في حين يبقى لاعرضياً في غيرهم 
حتى العقد الثامن من العمر. تشمل التظاهرات السريرية 
التي تلاحظ في كل نماذج غوشيه ما يلي: ضخامة الكبد 
والطحالء. ونقص الصفيحات والنزوف:؛ وفقر الدم؛ ونقص 
التكلس والكسور والآلام العظمية ووجود خلايا غوشيه ضمن 
نقي العظم. في حين يقل شيوع التظاهرات التالية تبعا 
لنموذج الإصابة: مثل تأخر النمو وداء الشواك الوراشي وشلل 
الحدقه والحول والعنه والاختلاج العضلي وكثافات القرنية 
والتكلسات القلبية الوعائية. 

يصنف داء غوشيه إلى ثلاثة أنماط اعتمادا على وجود 
الإصابة العصبية أو غيابها واعتمادا على سير المرض 
السريري: علما أن الوراثة في كل الأنماط هي جسدية 
متنحية: 

النمط١:‏ الشكل غير العصبي. وهو الأكثر شيوعاً؛ ويصيب 
اليهود الأشكيناز على نحو خاص. 

النمط": الشكل العصبي الحاد. 

النمط": الشكل العصبي المزمن؛ ويلاحظ في سكان 


السويد خاصة. 

النمط الأول من داء غوشيه: 

يشاهد في 4١٠‏ من المرضىء ويتسم بغياب الاعتلال 
العصبي. نسبة حدوثه في اليهود الأشكيناز 11-١‏ . في حين 
تبلغ هذه النسبه في غيرهم .40-١‏ يتصف هذا النمط بنباين 
الأعراض والعلامات وشدة تطور المرض؛ يراوح زمن بدء المرض 
من عمر ١4-١١‏ شهرا حتى سن البلوغ. 

الإصايات الحشوية: أهم علامة موجهة لوجود داء غوشيه 
هي ضخامة الطحال الذي قد يبلغ من 75-4 مثلاً من الحجم 
الطبيعي. وتضخم الكبد تدريجياء وقد تنتهي بتليف الكبد, 
أما القصورالكبدي والتشمع وفرط ضغط وريد الباب فغير 
شائعة. 

قد تكون الضخامة الكبدية الطحالية لاعرضية في حين 
يتظاهر الشكل العرضي بآلام بطنية, وتمدد البطن:؛ وعدم 
ارتياح وألم» كما تنرافق وفقر دم أو نقص صفيحات يؤدي 
إلى النزوف والكدمات. ويحدث نادرا احتشاء الطحال الذي 
يتظاهر بنوية ألم بطن حادة. وتتعلق درجة نقص الصفيحات 
وفقرالدم بوجود الضخامة الطحالية. 

الإصابات الهيكلية: ترافق التظاهرات الهيكلية أعراض 
وعلامات تؤثر في نوعيه الحياة اليومية. تشمل نقص الكتافة 
العظمية: وآفات حالة للعظم؛ وكسورا مرضية: وانضغاطات 
فمريه؛ ونخرات عقيمه تصيب على نحو خاص الشظية 
والعضد والفخن. وقد يشكو المرضى المصابون من نوب ألمية 
مشابهة لآلام الداء المنجلي. 

النمو والتطور: يضعف نمو الأطفال المصابينء ويتأآخر 
بلوغهم. بيد أن بعض الدراسات أظهرت وصول أغلبية 
المصابين تلقائياً لمعدل النمو المعتاد (بنسبة *8/). علما أن 
تعويض الإنريم قبل البلوغ يؤدي إلى تطور النمو والبلوغ 
كما في أقران المصابين بنسبة ./5٠١‏ 

التظاهرات السريرية الأخرى: مع أن الآفات الرئوية 
الخلالية ليست شائعة في داء غوشيه فإنها قد تحدث حين 
ترتشح خلايا غوشيه في المسافة السنخية والخلالية, كما 
قد تؤدي إلى انسداد الأوعية الدموية وإلى فرط ضغط رئوي. 
ويترافق داء غوشيه نادرا وتناذرا باركنسونيا بأنماط ظاهرية 
مختلفة؛ والآلية مجهوله. 

وقد تشخص بعض الإصابات على نحو متأخر في الحياة 
حين تقييم مشكلة دموية أو هيكلية أو عند اكتشاف ضخامة 
طحالية في أثناء فحص منوالي» ويكون بعض المرضى 
لاعرضيين على الإطلاق: ويوضع التشخيص لديهم مصادفه 


في أثناء تقييم مشكلة طبية أخرى. 

الموجودات المخبرية: وتشمل: 

نقص الصفيحات, وفقر الدم وارتفاع إنزيمات الكبد 
ارتفاعاً خفيفاً كما ترتفع الفوسفاتاز الحامضة حين وجود 
إصاية عظمية فعالة. 

الفحص الجيني: قد يكون مفيدا. وعلى الأخص في 
اليهود الأشكيناز الذين تكون لديهم " طفرات مسؤولة عن 
معظم الحالات. 

الاستقصاءات الشماعية: تشمل: 

© تخطيط صدى البطن (إيكو) لتحري الضخامات 
الحشوية. 

© 111 للعظام: الذي قد يكشف النخرة العقيمة باكرا 
ويحدد درجه ارتشاح النقي وتقييم الإصابة النخاعية 

© التصودير بالأشعة السينية: يفيد في كشف التظاهرات 
الهيكلية لداء غوشيه وفي تقييم التظاهرات الصدرية ودرجة 
ترقق العظام. 

يظهر تصوير العظام الطويلة الشعاعي المنظر المميز 
لتشوه الحوجلة لإيرليتمابر (إ)73م2عل 125!2؟ ععناء مممعارط 
في القسم القاصي من الفخن والناجم عن تشكيل الكردوس 
الشاذ. ومع أن هذا التشوه غير نوعي لداء غوشيه؛ لكن 
التشخيص التفريقى له محدود., وقد وجد لدى 15/ من 
6 مريضاً في إحدى الإحصائيات. 

قد يظهر التصوير الشعاعي البسيط أيضاً كسوراً وآفات 
حالة ونقص تصنع العظم. كما يستخدم المرنان لتقييم 
ارتشاح نقي العظم الذي يختلف على نحو ملحوظ من مكان 
إلى آخر في المريض نفسه. وإحصائياً لوحظ وجود ارتشاح 
نقي العظم في 4٠‏ من المرضى باستخدام 118[1: كما يكشف 
أيضاً احتشاء العظم والنخر العظمي؛ وكل منها يوجد في 
65 من المرصى. 

داء غوشيه الاعتلالي العصبي (النمط " و ؟): 

يُصنف داء غوشيه الاعتلالي العصبي إلى نمط ؟ أو ١‏ 
بالترتيب بحسب طبيعته الحادة أو المزمنة. وهناك طيف 
واسع من الموجودات والتداخلات بين المجموعتين. 

- النمط الثاني 2122©: يسمى داء غوشيه الاعتلالي 
العصبي الحاد أو داء غوشيه الدماغي الطفلي؛ وهو الشكل 
الأندرالدي يتميز بالبدء الباكر خلال السنة الأولى من العمر 
ويتدهور: عصبي مرق سريع: 

يعد فشل النموء واضطرابات البلع؛ واضطراب حركات 
العين» وضخامة الكبد والطحالء؛ والصرير يسبب التشنج 


+. 


الحنجري علامات وصفية في الأطفال المصابين بالنمط 
الثاني من داء غوشيه. ويقود التنكس العصبي المترقي وإصابة 
جدع الدماغ إلى الموت الذي يحدث عادة بسبب الاستنشاق 
والفشل التنفسي. 

العلامةالأولى لإصابة الجهاز العصبي المركزي هي 
اضطراب الحركات العينية التي تضم الحول؛ يتلوها 
اضطراب البلع والشلل أو الخزل البصلي والا ختلاج. يحدث 
الموت عادة قبل يلوغ الطفل السنتين من العمر. 

يظهر الفحص النسيجي العصبي ل01(2 شذوذات عصبية 
مركزية شديدة ومنتشرة؛ تضم فقد العصبون الديقء وخلايا 
غوشيه حرة. 

- النمط الثالث 613): وهو الإصابة الاعتلالية العصبية 
تحت الحادة أو المزمنة لداء غوشيه. نسبة حدوثه ١‏ بال 
هوهو أكثرتنوعاً من 082, تتباين أعراض هذا النمط 
على نحو كبير؛ وقد يتظاهر في الطفولة الباكرة أو المتأخرة. 
وإضافة إلى ضخامة الأعضاء والإصاية العظمية؛ تشاهد 
إصابات عصبية تتجلى ببطء حركات العينين أو نوب صرعية 
أو صعوبات تعلم أو عته. 

التشخيص التفريقي: 

يعنمد التشخيص النفريقي لداء غوشيه على اششراك 
الأعراض والعلامات مثل ضخامة الطحالء وفقر الدم ونقص 
الصفيحات التي يجب تمييزها من عدة اضطرابات مثل 
ابيضاض الدم واللمفوما. كما يجب تمييز هذه الآفة من 
الأمراض الالتهابية مثل التهاب المفاصل الرثياني أو أدواء 
الخزن اللأخرى مثل داء نايمن - بيك. 

فالمرضى الذين لديهم ضخامة الطحالء وفقر الدم أو 
نقص الصفيحات يؤكد تشخيص داء غوشيه لديهم بتحري 
خلايا غوشيه في نقي العظم. أما الهشاشة العظمية والكسور 
المرضية؛ والألم العظمي فهي مظاهر مشتركة للعديد من 
آفات العظم الاستقلابية؛ منها الرخد, وعوز كيتامين )): وعوز 
النحاس: وللعظم هذه الاضطرابات مظاهر مميزة سريرياً 
وشعاعيا ومخبريا نميزها من داء غوشيه. 

يجب مراقبة المرضى المصابين بالنمط الأول من داء 
غوشيه لتحري الأورام بما في ذلك الورم النقوي العديد؛ إذ 
إن خطورة الإصابة بالأورام على نحو عام والأورام الدموية 
خصوصاً مرتفعة. 

ويكثر حدوث داء ياركنسون في المصايين والحاملين لداء 
غوشيه.كماأناحتمال وجود طفرة في جين 
الغلوكوسيريبروزيداز في المصابين بداء باركنسون أعلى خمس 


مرات مما في أقرانهم. 

التشخيص: 

ينم تشخيص داء غوشيه بتقييم فعالية إنزيم 
غلوكوسيريبروزيداز ضمن الكريات البيضء ويؤكد 
التشخيص بتحليل الطفرات الني تساعد على تشخيص 
نموذج الإصابة وتنميطه ومعرفة حاملي المرض. 

التحليل الإنزيمي: يتم تأكيد تشخيص داء غوشيه بوجود 
نقص في فعالية غلوكوسيريبروزيداز في الكريات البيض 
المحيطية. تختلف فعالية الإنزيم في كل نمط من أنماط 
الكريات البيض؛ إذ تتناقص من الوحيدات إلى اللمفاويات 
إلى المحببات. قد تكون الفعالية الإنزيمية في الحاملين 
متخالفي الأمشاج والأشخاص الطبيعيين متشابهة؛ لذا فإن 
التحليل الإنزيمي لا يمكن استخدامه على نحو مفرد لتمييز 
الحمّلة من غير الحملة؛ ويجب استخدام تحليل الطفرة 
وسيلة تشخيصية للتأكيد. يمكن التنبؤ بنمط المرض وشدته 
اعتمادا على الفعالية المتبقية للإنزيم إلا في عدد قليل جدا 
من المرضى المصابين بالنمط الثاني. 

تحليل الطفرة: تحليل داء غوشيه الموجه لنحديد أكثر 
الطفرات شيوعاً هو طريقة فعالة لتأكيد المرض وتشخيص 
الحمّلة. وبسبب التغاير في الألائل فإن الإخفاق في إيجاد 
الطفرة في لوحة محدودة لا يستبعد التشخيص. 

نقي العظم: العلامة الواسمة التي تؤكد تشخيص داء 
غوشيه نسيجياً هي وجود خلايا غوشيه في البلاعم التي 
تشاهد على الأخص في رشافة نقي العظام: وهي خلايا 
قطرها ١٠-١٠٠مم‏ إيجابية بشدة لتفاعل حمض شيف 
الدوري 2.8.5. 

التشخيص العائلي: يتم بإجراء تحليل الإنزيمات فضي 
خلايا الجنين المأخوذة عن طريق فحص السائل الأمنيوسي 
أوالزغابات المشيمية. كما يتم بإجراء خزعات الجلد وتحليلها 
بدقة؛ علما أن تحليل ال 2/18 ودراسة الطفرات يبقى معتمداً 
للتشخيص الدقيق. 


المعالجة: 

١-العلاج‏ الدوائي: تتوافر حالياً المعالجة المعيضة للإنزيم 
في داء غوشيه. رخصت 1108 استخدام دواءين لعلاج داء 
عغوشيهالأول هو (06160356©) 2181661356 ؛ وهو 
غلوكوسيريبروزيداز منقى مستخرح من المشيمة البشرية نتم 
البدء بالعلاج به عام :144١‏ ولم يعد مرخصاً الآن. والثاني 
(ع10لا06562) 7356ععنااع 1نم[ ؛ وهو شكل مأشوب من الإنزيم 


منتج في مزارع من مبايض الهامستر الصيني؛ وقد أننج في 
عام 1144 . أعطي العلاج المعيض لأكثر من 20٠١‏ مصاب بداء 
غوشيه؛ وكان آمناً وجيد التحمل. 

وفي عام ٠٠٠١‏ رخص لدواء جديد معيض للهرمون 
يدعى (21[1/") 2118 2356عءناع13,؛ وهو شكل مأشوب من 
الإنزيم مننج في مزارع من الخلايا البشرية. 

يعد دواء (106لا6162)) 067356 ا|ع1501 عالي الفعالية في 
علاج داء غوشيه؛ ولا سيما التظاهرات الحشوية (ينقص 
حجم الكبد والطحال بنسبة 75/ بعد 5 أشهر من العلاج)؛ 
والدموية (يرتفع الخضاب ه«, اغ/دل بعد 5-4 أشهر من 
العلاج» ثم اغ/دل إضافية بعد 16-9 شهراً؛ في حين يتضاعف 
عدد الصفيحات بعد سنة). بيد أن التظاهرات الهيكليهة هي 
الأبطأ استجابة (مع وجود يعض التحسن السريري في 
السنة الأولى من العلاج:أما التحسن الشعاعي فيحتاج إلى 
أطول من ذلك))؛ والإصابة الرئوية معندة نسبيا. 

يستطب العلاج المعيض للإنزيم ب 0615256ا!11018 في 
المصابين بداء غوشيهالنمط!١‏ الذين تضم الأعراض 
والعلامات السريرية للمرض لديهم فقر الدم وتقص 
الصفيحات والإصابة الهيكلية: أو الضخامة الحشوية. 

تختلف شدة المرض وسرعة ترقيه اختلافاً كبيراً: ولاسيما 
في البالغين مما يجعل القرار العلاجي صعباً للغاية. 

يبقى العلاج ب ع35مععناا 1211 قبل ظهور الأعراض اعتماداً 
على النمط الجيني مختلفا عليه بسبب عدم وجود ارتباط 
بين النمط الجيني وشدة المرض إضافة إلى كلفة العلاج 
العالية. 

وتضم التأثيرات الأخرى للعلاج المعيض للإنزيم عند 
الأطفال زيادة معدل النمو. وكسب الوزن: وزيادة النشاط: 
وتصحيح تأخر البلوغ. 

لا ترتبط استجاية المرضى للعلاج بالنمط الجيني أو شدة 
المرض أو استتصال الطحال أو العمر. لكن تبقى استجابة 
العلاج سيئة مع بعض العوامل مثل التشمع وفرط ضغفط 
وريد الباب» واحتشاء الطحال وتليفه:؛ والإصاية الرئوية, 
وكذلك وجود خباثات دمويه مرافقة. ويستنجيب المصايبون 
بترقق العظام للبيسفوسفونات استجابة جيدة. 

"- العلاج الجراحي: كان استئصال الطحال مستطبا في 
علاج المصابين بداء غوشيه إلا أن ذلك عاد غير ضروري في 
معظم المرضى يعد دخول العلاج الإنزيمي المعيض. كذلك 
قد يحناج بعض المرضى إلى تبديل مفصل الورك أو إلى 
عمليات مفصلية أخرى. وأفضل توقيت لإجرائها هو بعد 


عدة أشهر من العلاج الإنزيمي. 

أما الحمل: فيمكن للمرأة المصابة بداء غوشيه أن تحمل 
حملا طبيعيا. وتلقت بعض المريضات العلاج في أثناء الحمل 
من دون حدوث مضاعفات, ولكن من الضروري مراقية الحالة 
الدموية في المريضات الحوامل غير المعالجات. 

المتابعة: 

قد يحتاج بعض المصابين بداء غوشيه إلى الاستشفاء إذا 
أصيبوا بهجمة ألم عظمي حادة لتخفيف الألم. وقد تحدث 
في المرضى الذين لديهم تظاهرات دمويه هجمات نزفية 
تنطلب القبول في المستشفى. ومعظم المرضى العرضيين 
الذين يعالجون بالعلاج الإنزيمي المعيض لا يحتاجون إلى 
الاستشفاء؛ لكن مع مراقبة الارتكاسات التأقية. 

المضاعفات: 

قد تحدث هجمات من الألم العظمي بسبب الاحتشاءات: 
ومن الشائع حدوث النخرة الجافة في مفصل الورك. وذكرت 
حوادث تمزق طحال تال للرض. 

يؤدي ارنشاح الرئة بخلايا غوشيه إلى مرض رئوي سريري 
مثل تليف الرنه الذي يكثر في النمط الثاني؛ وتوجد حوادث 
تليف رئة في الأطفال المصابين بالنمط الثالث. أما تشمع 
الكبد فنادر. 

قد تحدث شذوذات مناعية في المصابين بداء غوشيه تضم 
فرط غاما غلوبولين الدم؛ وعوزالخلايا التائية في الطحال؛ 
وضعف الجذب الكيميائي للعدلات. كما تشير الدلائل 
الحديثة إلى أن الطفرات في جين الغلوكوسيريبروزيداز قد 
تكون عامل خطورة للإصابة بداء باركنسون. 

الوقاية: 

توجد برامج مسح في بعض المراكز لتحديد الأزواج الذين 
يحملون خطورة عالية لولادة طفل مصاب بداء غوشيه؛ كما 
يمكن إجراء التشخيص داخل الرحم. 

الإنذار: 

التظاهرات المرضية قليلة لدى كثير من المصابين بداء 
غوشيه؛ ومعدل الحياة طبيعي من دون أي علاج. 

والإنذار في المرضى العرضيين المصابين بداء غوشيه من 
النمط الأول أو الثالث المعالجين جيد جدا؛ مع تراجع 
الضخامات الحشوية وتحسن قيم الخضاب والصفيحات 
تحسناً جيدا. وقد ذكرت دراسة حديثة أن معدل الحياة المتوقع 
حين الولادة في المصابين بداء غوشيه النمط الأول نحو 18 
سنة مقارنة مع /الا سنة عند أقرانهم الطبيعيين. 

والخلاصة يعد داء غوشيه أكثر أنماط أدواء خزن الشحوم 


شيوعاًء ينجم عن عوز إنزيم غلوكوسيريبوزيداز المؤدي إلى 
تجمع السكاكر الشحمية ضمن الجسيمات الحالة؛ أي 
الليزوزيمات داخل الخلية. أصبح هذا المرض الاستقلابي 
قابلاً للمعالجة بتعويض الإنزيم الناقص. ويجب البدء باكرا 
بالعلاج الإنزيمي المعيض ؛ كي يُمنع حدوث المضاعفات غير 


العكوسة. 
- يورث بشكل جسدي متنحٌ وعلى الصبغي الأول. 
- له ثلاثة أنماط سريرية: تكون الإصابة الحشوية 
والنقوية في كل الأنماط. ويتميز النمط الثاني والثالث 
بالإصابية العصبية المركزية. 


زرع نقي العظم (زرع الخلايا الجذعية الدموية) 


يهدفازرع نمي العظم 132]2(08ام205]] 213019 502 
(8111) أي زرع الخاذيا الجذعية 13012000م205ع] أاءء 17د 
عاأ01م102]0 (15001]) إلى إعادة تكوين جميع العناصر 
الخلوية للدم 16123:00016515 وذلك بنقل الخلايا الجدذعية 
الدموية متعددة القدرة للمريض بعد معالجة كيميائية 
وشعاعية شافية مبدئياً ولكنها مثبطة بشدة للنقي وذلك 
في الأمراض الخبيثة؛ وفي الأمراض الخلقية أو المكتسبة 
المهددة للحياة. 

أولاً- الخلايا الجذعية: 

تسمى أيضا الخلايا الأرومية؛ يتضح من اسمها أنها هي 
التي تكون الكاثن البشري؛ وتتصف هذه الخلية بالقدرة على: 

»النجدد الذاني. 

© الانقسام لفترة غير محدودة. 

»التمايز لخلايا ذات وظيفة محددة متخصصة. 

تتفاوت الخلايا الجذعية بمستوى قدرتها على تكوين 
خلايا الجسم المختلفة ويآتي ذلك من أنها خلايا غير 
متخصصة وغير مكتملة الانقسام مما يجعلها قادرة على 
تكوين أجزاء مختلفة من الجسم تحت ظروف معينة وبعد 
عدهة انقسامات. 

تعد البويضة الملقحة خلية جذعية كاملة القدرة [(شاملة 


فائقة العجلاني 


الوسع) 01676م0]1) تكون كل خلايا الجنين بما فيها المشيمة 
والأغشية الداعمة؛ ويستمر انقسامها إلى اليوم الرايع حين 
تتشكل خلايا قادرة على تكوين خلايا الجسم كاملة؛ ولذا 
تسمى متعددة القدرات 0]06م71ناام التي يستمر انقسامها 
إلى أن تعطي خلايا ذات قدرة أقل من سابقتها ومتخصصة 
بنسيج معين تسمى وافرة القدرة )27001100]67: وهي الخلايا 
الموجودة في الأنسجة الجسمية ووظيفتها إعادة تكوين 
الخلايا المتميزة في النسيج أو العضو وإصلاحه بعد الأذيات. 
الخلايا الجذعية الدموية هي النموذج للخلايا متعددة 
القدرات؛ وتوجد عند الإنسان في دم الحبل السري لتمتعها 
بخاصية الهجرة في أثناء نمو الجنين؛ أما يعد الولادة قتسكن 
نقي العظم. 

بدأ العلاج بزرع النقي في عام 1974 عندما تقل 058000 
خلايا النقي وريدياً لعلاج فقر الدم اللاتنسجي: وكان 
يستخدم في علاج الحالات الميؤوس منهاء ولكن التطور 
التقني المذهل أدى إلى فرضه طريقة علاجية للعديد من 
الأمراض التي كانت تعد مميتة. 

مصادر الخاذيا الجذعية: 

-١‏ نقي العظم: تؤخن الخلايا الجذعية من نقي العظم 
وهو ما يسمى بالقطف ع11395)]128. تحرى بزول عديدة جدا 


الشكل )١(‏ قطف نقي العظم من المتبرع 


من الأشواك الحرقفية للمتبرع تحت التخدير العام؛ ويتم | 
جمع النقي في أكياس خاصة على سيترات ضمن شروط 
تعقيمية صارمة؛ ويقطف عادة نحو ٠٠٠١-5٠٠١‏ مل من التقى 
وذلك بحسب وزن المريض وتعداد الكريات البيض في كيس 
القطف. 

يبقى المتبرع يومين أو ثلاثة أيام في المستشفى يراقب 
خلالها ويعطى مسكنات الألم: وقد يحتاج إلى تقل الدم 
ولاسيما الأطفال. يحافظ المستشفى على اتصاله بالمتبرع؛ 
فقد يحتاج المريض إلى عينات من دم المتبرع لاحقا لدعم 
الزرع وهو ما يسمى: تسريب لمفاويات المتبرع00001 
(1آآ) «وأذداامآ عالاءماممرنا!. هذا النقّي يمكن نمّله طازجا 
أو تجميده لحين اللزوم. 

؟- الدم المحيطي: وذلك بتكثيف الخلايا الجذعية 
الدموية ثم قطفها: يمكن تعرف الخلايا الجذعية الدموية 
بوجود واسمات عليها وأكثرها استعمالاً الواسم 0034© الدي 
يسمح بتعدادها يأجهزة قياس الجريان الخلوي 100) 
/1أ021]لا0. توجد هذه الخلايا قي نقي العظام حيث تشكل 
0١‏ من الخلايا النقوية؛ أما في الدم المحيطي فتبلغ تسبتها 
١‏ ويرتفع هذا الرقم كثيراً حتى 50/١‏ بعد إعطاء 
محرضات النمو 515©-6. 

تفصل الخاذيا الجذعية مع الكريات البيض من دم المسبرع 
باستخدام أجهرَة فضل الخلايا وتجمع في أكياس صغيرة 
(غريسة)؛ تجمد الغريسة بعد إضاقة ال102106 أناذالإطاءم01 
(10150) تلوقاية من أذيات التجمد على الخلايا؛ وتحفظ بالآزوت 
السائل بدرجة حرارة -15١مئوية؛‏ ويمكن إجراء بعض التعديلات 


الشكل (؟) إضافة 00150 إلى الغريسة في حجرة عقيمة 

عليها كإزالة اللمفاويات. هذه هي الطريقة الأكثر شيوعاً عالميا؛ 
لأنها لا تحتاج إلى التخدير وتؤدي إلى زرع أسرع؛ وتطبق في 
الزرع الذاتي وفي نحو 75/ من الزرع الغيري (الشكل .)١‏ 

“'- دم الحبل السري: جمعه سهل وغير راض؛ قليل التلوث 
بالأمراض المعغدية؛ ولكنه محدود الحجم مما يجعل 
الاستفادة منه للأطفال على نحو خاص؛ يجمد في مصارق 
دم الحيل السري العديدة في العالم. 

ثانياً- زرع النقي/الخلايا الجذعية: 

بعد حساب عدد الخلايا الضرورية بحسب وزن المريض ونوع 
الزرع يحضر المريض بال ا0دنقاءةعدم وال عم أدمةرتمعامملطاء 
وتنقل الغريسة بعد إذابتها من التجميد مباشرة: ويتم ذلك 
في غرفة المريض المعزولة عبر القثطرة المركزية وذلك ببطء 
شديد في اليدء؛ إذ قد يحدث في حالات نادرة ارتكاس تأقي 
لذلك يجب وصل المريض بجهاز مراقبة قلبيه ووضع عرية 
إنغاش كاملة لتوقف القلب بقربه (الشكل ”). 
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الشكل (”7) وضع القثطرة بتخدير موضعي 


ثالثاً- التطابق النسجي والزمر الدموية: 

يتضمن زرع الخلايا الجذعية (الغريسة) نقل الخلايا 
المناعية اللمفاوية البائية والتائية الخاصة بالمتبرع إلى 
المتلقي» أي إدخال جهاز مناعي غريب للمريض (الثوي): 
فإضافة إلى الرفض المعتاد في زرع الأعضاء الذي ينحصر 
برفض الفغريسة؛ سترفض هده الغريسه الثوي وهو ما يعرف 
بارتكاس الغريسهة ضد الثوي 0156356 ]705 -5لا15ء/ -81211 
((017111)). يستفاد من هذا الارتكاس للشفاء من المرض 
المتبقي في بعض الأمراض الخبيثة وذلك لفعالية رفض 
الفربسه للمفغومة 10122م2/ا161213/1ناء51 نا15ء/ ]5131 (1آ/017)) 
وإن فعالية ال.0171) هي الني أدت إلى تطوير التحضير 
منخفض الشدة 11 (02010102125© /إ121625[11 لععنالع2) » 
لذلك يجب أن يكون التطابق في ال 111.4 في الصنفين 1 
وآآفي الأمراض السليمة: ولا يشترط التطابق ولا حتى 
التوافق في الزمر 4880 ولاسيما بعد استعمال أجهزة فصل 
الخلايا. 

رابعا- نماذج الزرع: 

-١‏ بحسب المتبرع: 

© الذاتي 5نا32100101080: تؤخذ الخلايا الجذعيةه من المريض 
ذاته. 

© الفيري 2[(!0860©12: تؤخذن الخلايا الجذعية من المتبرع 
الذي يكون قريباً للمريض (من أشقائه؛ أو أقريائه) أو غير 
قريب من مصارف النقي: ولكل من هذين النموذجين مزاياه 
ومضاعفاته. 

-١‏ بحسب نسبة التطابق في الزمر النسيجية 111.4 بين 
المريض والمتبرع: حين يكون التطابق تامأ يسمى الزرع 
متماثلا 160111 ونتائجه هي الأفضل؛ ولهذا يتم البحث 


ل يحتاج إلى مثيطات المناعة 


الخلية الجذعية متآذية 


يحتاج إلى متبرع / يوجد في 16 من الحالات والغريسة خالية من الورم 


لا يحدث (01/111 عادة يحدث «01/111 و1/ا0 ولها تأثير مفيد 


تطور مثبطات المناعة أدى إلى تحسن الننائج 


عن المتبرع بين الأشقاء: أما حين تطابق جينات اللذ.ا!] 
الموجودة على صبغي واحد فيسمى التطابق متمائل النمط 
الفرداني [101062]123م132, وأما حين يوجد اختلاف فهو الزرع 
غير الموافق 171511310760. يوفر التبرع من غير الأقرياء غالبا 
فرصا للزرع للعديد من المرضى سواء أكان المتبرع حياً أم من 
مصارف النقي والخلايا الجذعية ومصارف دم الحبل السري. 
وإن فرصة وجود غريسة مطايقة يال 4.]!! من غير الأقرياء 
لا تتعدى الثلاثين بالمئه. 

*- بحسب برنامج التحضير ع128د6020110» (برنامج 
الزرع): هو العلاج الذي يطبق للمريض قبل نقل الخلايا 
الجذعية والغاية هي اجتثاث المرض المنبقي ع35ع015 !16510118 
في الأمراض الخبيثة؛ وتفريغ النقي من الخلايا النقوية 
المصابة ليفسح المكان للخلايا السليمة المنقولة لتتكاثر, 
وأخيرا تثبيط مناعة المريض لتجنب الرفض في الزرع 
الفيريء, ويوجد العديد من المخططات العلا جية التي تعتمد 
على الأدوية الكيميائية مع تشعيع كامل البدن أو من دونه 
ويإضافة كايتات المناعة. 

إن كثرة وفيات التحضير الماحي للنضي 103012]176ع/[1 
ومضاعفاته ولاسيما بين كبار السن الذين 
لديهم عوامل خطورة وكذلك الأمراض ذات الإنذار قليل 
الخطورة (بعض اللمفومات اللاهود جكينية) أدت إلى تطوير 
فكرةالتحضير منخفض الشدة1216051]5 16010660 
(10؟1) ع2ذزهم00110مه: كما طورت بعض البرامج المكثفة 
5110 ). وهناك العديد من برامج التحضير المستخدمةهة 
في مختلف الأمراض:؛ مع العلم بأن برنامجاً واحدا قد 
يستطب لأمراض مختلفة وأن مرضا واحدا له العديد من 
البرامج. 


خامسا المعالجة الداعمة: 

-١‏ نقل الدم ومشتقاته: 

يحتاج المريض إلى العديد من وحدات الكريات الحمر 
والصفيحات المركزة والرسابة القرية قبل الزرع وفي أثنائه 
وبعده؛ ويجب أن تتوافر في مصرف الدم الإمكانات لتلبية 
المطلوب. 

© التشعيع: يجب أن تشعع كل مشتقات الدم الخلوية 
بمقدار '(250000 وذلك للقضاء على اللمفاويات وتجنب 
حدوث ارتكاس الغريسة ضد الثوي المميت التالي لنقل الدم 
01/110 وحتما يجب عدم تشعيع الغريسة:؛ مع العلم بأن 
التشعيع ينقص كثيراً من عمر وحدة الكريات الحمر. يبدأ 
التشعيع قبل يوم الزرع بأسبوعين (وأيضاً الزرع الذاتي) 
ويستمر ١١-5‏ شهرا بحسب الزرع ذاتي - غيري؛ ولكي ينتهي 
استعمال كابتات المناعة الشديدة. 

© الفيروس المضخم للخلايا 0017: بما أن تشعيع 
مشتقات الدم الخلوية لا يخرب الفيروس فا مثالي أن تنقل 
فقط المشتقات سلبية الفيروس بغض النظر عن حالة المريمض 
أي ولو كانت تحاليله إيجابية. إن اللجوء إلى إزالة الكريات 
البيض من وحدات الدم والصفيحات بمرشحات خاصة 
ويالشروط النظامية يسمح بتجاوز هذه العقبة. 

© عدم التوافق في ال 480 بين المتبرع والمريض: وهو لا 
يؤثر في الننيجه البعيدة للزرع ولا في نسبهة حدوث رفض 
الغريسة ولا في نسبة حدوث ارتكاس الغريسة ضد الثوي, 
ولكنه يؤدي إلى انحلال دم شديد أو عدم تصنيع الكريات 
الحمر وذلك بالرغم من اتباع الخطوات المتاسية قبل الزرع 
وفي أثنائه وبعده. ويجب الاننياه إلى زمرة وحدات المشتقات 
الدموية المنقولة للمريض. 

"- المعالجة المرضية: 

© التفذية: تؤدي الحالة الغذائية الجيدة قبل الزرع إلى 
شائج أفضلء ولكن دور التغذية الوريدية الكاملة [0]8] 
(/110) ص10 اناه [312)652م لم يحدد بعد. 

© مضادات القياء والمسكنات: لما كان المرضى يصابون بأذيات 
شديدة ولاسيما في الفم فإنهم يحناجون إلى المسكنات 
المورفينية وريدياء وكثيراً ما تكون هذه الأذيات مصدرا للخمج 
وتمنع تغذية المريض فمويا. 

يسيب التحضير والمسكنات الآفيونية وغيرها الغثيان 
والقياء؛ والعلاج المدرسي لذلك مشاركة مناهضات مستقبالات 
السيرونونين والديكسامينازون: وقد يضاف الديازيبام؛ ويبدو 
أن إضافةه منامض مستقيل النوروكينين١‏ 10-1ملكام:ناءل( 


كه؟ 


(1]824مع1م3) 2712801156 +101مع0ع76 مفيد للقياءات الباكرة 
والمتأخرة. 

سادساً- استطبابات زرع النقي/الخلايا الجذعية: 

تتغير استطبابات الزرع مع تطور الطب فقد أدى اكتنشاف 
مثبطات التيروزين كيناز إلى نقص عدد المرضى المرشحين 
للزرع الغيري من المصابين بابيضاض الدم النقوي المزمن,» 
وكذلك أدى تطور المعالجة الجينية للأطفال المصابين بعوز 
المناعةالمشترك بنقص إنزيم ال 063220212256 206205106 
للتحول من الزرع الفيري إلى الذاتي؛ ويؤمل أن تأخد المعالجة 
الجينية دورها في المصابين بالالاسيميا والداء المنجلي. 

إن العمرالدذي يحدد عادة مدى تحمل المريض للررع هو 
العمرالبيولوجي وليس الزمنيء ويتطبيق النحضير 
منخفض الشدة أصبح العديد من كبارالسن مرشحين للزرع. 
وإن عدم توافر متبرع للنقي/الخلايا الجذعية بين إخوة 
المريض ومطابق له بال 4.!!] أدى إلى تطوير الزرع من متبرع 
غير قريب مطابق أو مطابق بصبغي واحد (متمائل النمط 
الفرداني) ومغاير بالزمر النسيجيه. 

سابعاً- مراحل الزرع: 

بعد إجراء الفحوص السريرية والمخبرية والشعاعية 
والاستقصاءات لتشخيص المرض ودرجة خطورته يناقش 
استطباب زرع النقي ونوعه ذاتياً أم غيرياً؛ ويقرر مخطط 
المعالجة (الشكل 4). 

-١‏ اختيار المريض وال متبرع: يدرس المريض لتحديد نسبة 
الخطورة لتحمل هذا الإجراء؛ ومن عواملها المرحلة المتقدمة 
من المرضء والعمر ولاسيما العم رالبيولوجيء وفي الزرع 
الغيري يدرس التطايق النسجيء وجنس المنبرع وعمره ودرجة 
قرابته وسلبية ال 0111 لديه. وتجرى للمريض فحوص 
مخبرية وكيميائية حيويه وجرثوميه وفيروسيه واختبارات 
وظائف الكبد والرئة وخزعة للعظم ويزل للنقي إضافة إلى 
إجراء الفحوص الشعاعية والاستشارات الطبية المختلفة. 

المتبرع الحي: غاية الفحوص توفير سلامة المتبرع في أثناء 
نحريك الخلايا الجذعية وقطفهاء وسلامة الغريسة من 
التلوث بأي عامل ممرض قد ينتقل للمريضء والتأكد من 
تطابق الزمر النسيجية. يمنع المتبرع من التبرع بوحدات 
الدمأوالصفيحات للمريض ولكن قد تؤخذن منه وحدة دم 
لنقلها له في أثناء القطف إن احتاج. ويجب الانتباه إلى أن 
المتبرع إذا احتاج إلى الدم قبل القطف أوفي أثنائه فيجب أن 
يكون هذا الدم مشععا لأنه قد يكون السبب في حدوث ارتكاس 
الغريسة ضد الثوي النالي لتقل الدم 017/11 ] عند المتلقى. 
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الشكل (4) مراحل العمل في الررخ الذاني 

"- غلاج المريض: إذا كان المرض خبيثا فيفضل أن يكون 
بحالة هوادة قبل الزرع: أما في الأمراض السليمة فمن 
الضروري إجراء الزرع باكرا قبل حدوث المضاعفات الناجمة 
عن المرض والعلاج. 

؟- القطف: في الزرع الذاتي قد يحتاج المريض إلى البقاء 
في غرفة معزولة خلال فترة تثبيط النقي الشديد نحو -1١١‏ 
١14‏ يوما. أما المتبرع من الدم المحيطي فيمكن أن يتم 
التحريض والقطف منه خارجياً؛ أما قطف النقي من نقي 
العظام فيحتاج إلى استشفاء * -4 أيام. 

4- التحضير والزوع: يتم في غرفة معزولة:إذ ينقص تعداد 
الكريات البيض والصفيحات إلى الصفر ولفترة تستمر 1-١‏ 
أسابيع وسطيا على حسب ما يكون الزرع ذاتياً أو غيرياً: 
يحناج المريض خلالها إلى نقل الدم ومشنقاته للوقاية من 
الأخماج الجرثومية والفطرية والقفيروسية ومن الخمائر: 
وإلى تغذية خاصة:؛ كما يبدأ بالعلاج بكابتات المناعة لتجنب 
الرفض والوقاية من ال 61/110. 

ه- تخريج المريض والمتابعة: يخرج المريض إلى منزله بعد 
انتهاء تثبيط النقى؛ وعليه العودة إلى العيادات للمتابعة 


ولاسيما في الأشهر الثلاثة الأولى. 

ثامناً- مضاعفات الزرع: 

-١‏ المضاعفات الباكرة: 

|- مضاعفات ناجمة عن المعالجة الكيميائية والشعاعية: 
إضافة إلى التأثيرات الجاتبية المعتادة للمعالجة الكيميائية 
والشعاعية المكثفة - التى تتطلب عناية خاصة عند مرضى 
الزرع: وأهمها أذية الأغشية المخاطية الشديدة الإيلام - 
تحدث بعض المضاعفات وإن كانت قليلة الحدوث لكنها خطرة 
جدا. 

« التهاب المثانة النره 
الوقايةالمتبعة:؛ وسيبيةإماالأدوية ولاسيماال 


:تختلف نسية حدوثه بحسب 


18 ممع زعو 12اناوناط وهو يحدث بعد عدة أيام من 
العلاج؛ وإما بسبب كيروسي وتظهر الأعراض بعد نحو الشهر 
من الزرع؛ ويفاقم نقص الصفيحات وريما اضطرابات التخثر 
الإصابة لدى المريض. وقد تتطلب المعالجة في الحالات 
الشديدة اللجوء إلى خزع المتاتة قوق العانة أو اسنتصال 
المثانة. 

© مضاعفات وعائية: تحدت بكثرة خلال الشهرين الأولين 
من الزرع: بسبب أذية بطانة الأوعية وتؤدي إلى مجموعة 
من المتاازمات: وهي: 

*« الداء مسد الأوردة الكبدية © ٠أوداءع0-0مء؟‏ عءنأدمعط 
(170) ع35ء15ك: يبدأ خلال الشهر والنصف الأول من الزرع 
ويبدأ أحياناً متأخرا. يتظاهر بيرقان واحتباس السوائل 
(وهنا تكمن أهمية منابعة وزن المريض بدقة) وضخامة كيد 
مؤله. تختلف نسبة حدوثه بحسب المراكز ووسطيا من ”7 
في الزرع الذاتي إلى 8 في الزرع الغيري. ترتكز الوقاية على 
تجنب الأسباب المؤهبة؛ وفي الحالات ذات الخطورة العالية 
للإصابة بهذا الداء يقضل الرْرع بتحضير منخفض الشدة: 
أو البدء منن اليوم الأول للتحضير بإعطاء ال ع550010اء0: 
أما عند حدوث الإصابة فيحتاج المريض إلى العلاج الداعم 
إضافة إلى 06]1:01106 وأحياناً للجراحة أو لزرع الكبد. تصل 
تسبة الوفيات إلى /78-1١8‏ من الحالات. وتشكل /-١‏ من 
وفيات الزرع. 

* متلازمة تسرب السوائل 0201226صهززه علدء! 9 !1ازمد»: 
تحدث فى الأسبوعين الأولين من الزرع: تسبب أذية البطانة 
الوعائية خروج السوائل إلى الانسجة:؛ فتؤدي إلى زيادة الوزن 
والوذمات وانصياب الجنب والصفاق والنامور غير مستجيبة 
للمدرات؛ وهي إصابة خطرة إذا تطورت لقصور الأعضاء 
العديد ولا علاج نوعياً لها. 


« متلازمة الا زمراع 5320010 )2211020ع22: تحدث يسبب 
تحررالسيتوكينات من الأنسجة المتأذية بالمعالجة الكيميائية 
العنيفة: وتظهر في الأيام الثلاثة التالية لبدء ظهور العدلات» 
وأعراضها: حمى شديدة للاخمجية: وطفح جلدي» 
بريد نيزولون. 

« النزف السنخي المنتشر 12700111286 :2156013 عكنا]011: 
يشابه الإصابة الكبدية ولكن في الرئة: نسبته /05-١‏ في الزرع 
الذاتي وأكثر قليلاً في الزرع الفيريء يفيد فيه العلاج بالميتيل 
بريدنيزوئونء والعامل السابع المفعل 1177/113) والوفيات عالية 
جدا. 

“«ااعتلالالأوهية الخثري غناو طسرمعط) 
343م11110211810: بسبب سمية التحضير الشديد الذي 
يؤدي إلى سوء وظيفة بطانة الأوعية وتفعيل الصضيحات: 
وقد تفيد في معالجته أضداد العامل المنخرللورم 2011-10/1 
طذه للا . 

« التهاب الرئة مجهول السبب1201213نا12م ©لط]2م1010: 
88010116 وهو ما كان يسمى بذات الرنهة الخلا لية؛ لا يحدث 
في الزرع الذاتي؛ ويؤهب لهال 18[1. يتوفى 170-650 من 
المصابين به بالرغم من المعالجة بالسنيروئيدات وال -22]1 
طذهملل١ا‏ "11/1 . 

* متلازمة سوء وظيفة الأعضاء العديدة صدع02 عاونا اناتم 
0010 زد دمتاء منرم 03 : وسببه كل ما سبق ذكره؛ ولا علاج 
فعالا له. 

ب- مضاعفات ناجمة عن تثبيط النقي: مثل النزوف وفقّر 
الدم ومعالجتهما داعمة. أما الأخماج فهي السبب الرئيسي 
للمراضة والوفيات بعد الزرع؛ وتسببهاالجراثيم, 
والفيروسات»؛ والفطور والخمائر؛ واللانموذجات والأوالي 
والطفيليات. يحدد وقت استعادة المناعة 760005]1]0]100 نوع 
الخمج ويقدم زرع النقي نموذجا فريدا لاستعادة المناعة 
المتدرجه ويوضح على نحو دقيق العلاقه بين نوع عوزالمناعة 
وحدوث خمج ما. أدى تطور طرق الزرع إلى تغير شكل 
الأخماج ووقت حدوثها؛ فالتحضير منخفض الشدة أدى إلى 
قصر فترة نقص العدلات وبالتالي الأخماج المرتبطة بهاء 
ولكن التحضير منخفض الشدة يخفض الوفيات المرتبطة 
بالزرع من دون أن ينقخص من خطورة ارتكاس الغريسة ضد 
الثوي أو من الأخماج بالفطور والفيروسات. 

إن المراضهة 7202561011 ومعدل الوفيات 1201181118 بسبب 
الأخماج أقل بكثير في الزرع الذاتي؛ ولما كان هذا الزرع يجرى 


من الخلايا الجذعية من الدم المحيطي فإن نقص العدلات 
لا يستمر على نحو عام أكثر من أسبوعين؛ ولذلك فإن 
الأخماج الجرثومية وكذلك الإصابة بالفطور غير مهددة 
للحياة عادة» ولكنها خطرة أحيانا يسبب كابتات المناعة 
العلاجية السابقة ونقص الغلويولينات المناعية؛ وإن تشعيع 
كامل البدن يؤهب للأخماج المتأخرة. 

تدبير الحمى والأخماج: 

إن المرضى الذين يجرى لهم الزرع الغيري هم المعرضون 
للأخماج الانتهازية وللنهاية السيئة: والمرضى الذين أجري 
لهم الزرع الذاتي يحناجون إلى العناية نفسها خلال الشهرين 
الأولين من الزرع. يمكن توثيق70/ فقط من حالات الحمى 
المرافقة لنقص العدلات جرثومياء يبدأ تجرية العلاج بال 
02 3ت الذي يكفى وحده ما لم توجد ضرورة سريرية 
للإضاقة ال ع0510عإ32112081: أو إضافة البيبتيدات السكرية 
10 كالشك يتلوث القثطرة المركزيه. 

توجه الوقاية من الأخماج: أولاً للأخماج المستشفوية 
2506020131 إذ إن تصفية هواء غرفة المريض بالرشحة 
الخاصة 11824 ينقص نسبة الأخماج الفطرية أكثر من 
الجرثومية:؛ وإن تنقيه المياه ضرورية لنجنب الإصابة 
بالفيلقيات والزائفه الزنجارية 3220810058 .2 وثانيا توجه 
الوقاية من انتقال الجراثيم عن طريق الفم والأنبوب 
الهضمي بوضع المريض على حمية طعامية خاصة خالية 
من الجراثيم» وإعطاء الصادات سواء الممتصة منها أم غير 
الممتصة مثل 15أء16701103 /مأعلاج:0011) مع مراقبة ظهور ذرار 
معندة وخمائر, وثالثاً توجه الوقاية إلى العناية بالقشطرة 
المركزية. ومع تطبيق الصادات الحيوية فإن المتايعة تكون 
بحسب النتائج المخبرية والاستقصاءات. 

ذات الرئة: يصاب نصف المرضى المجرى لهم الزرع الغيري 
- المحضرين بالعلاج المعناد- بذات الرئة بآليات مختلفة, 
ثلثاها خمجي: ومن الأسباب الأخرى لإصابة الرئة: وذمة 
الرئة» والصمة الرئوية: والنزف داخل الأسناخ: والإصاية 
السنخية البروتينية. يجب إجراء الغسيل القصبي السنخي 
وتنظير القصبات باكرا والبحث عن المتكيسة الكارينية 
(الجؤجؤية) 031011 5]15لا0610110م إن سمحت حالة المريض 
وذلك قبل البدء بال 62]20010126م. 

بعد الشهر الثالث من الزرع تنخفض الغلوبولينات المناعية 
ويوصى بتعويض النمقص إذا كان أقل من ””غ//ل؛ أثبت لقاح 
المكورات الرئوية والمستدمية الدموية المزدوجة (الشهر 1-17- 
)١‏ بعد الزرع الغيري فعاليته إذا أعطي باكرا ويبدو أنه لا 


يتأثر بوجود ارتكاس الفريسة ضد الثوي. 

إن اللإصاية بالفطور الغازية 102]ء1216 1112521 1211/2511 
من الأسباب المهمة للمراضة والوفيات: إذ تقدر تسبة حدوثها 
ب /505-٠١‏ بعد زرع النقي الغيري ونسبة الوفيات فيها عالية 
تصل لأكثر من :7٠7١‏ وتسبب المبيضات البيض 200103 © 
والرشاشيات ذنا[[[ع:©6م45 معظمها . يؤهب لها نقص العدالات 
الشديد والمديد والمعالجة بالستيروئيدات فترة طويلة. يُنتقص 
الهواء المنقى بالمراشح عالية الفعالية أو بالضغط الإيجابي 
الإصابة بالفطور الرشاشية كثيراً ولاسيما في الزرع الغيري, 
والوقاية بال 1!0120232016 أصيحت حاليا أقل فعاليه وريما 
بفضل ال ع1]582022201. 

إذا استمرت الحمى بعد “-ه أيام من المعالجة يالصادات 
تبدأ المعالجة التجريبية 'ا5]52]68 [11102م17© بمضادات الفطور 
مع إجراء الاستقصاءات الضرورية المخبرية والشعاعية؛ وقد 
سمح تقصي الفطور المنوالي - بالبحث عن المستضدات في 
الدم والتصوير المقطعي المحوسب - بالانتقال من المعالجة 
النجربية إلى ما يبسمى المعالجة الاستباقية ©17[)أم10ع-ع1م: 
ولا ننسى أن الحمى هي من علامات ارتكاس الفريسة ضد 
الثوي. 

أثبت ال 707100022016 - وهو قاتل للفطور من الجيل 
الثاني- فعاليته في معالجة الفطور الرشاشية والمبيضات 
غير البيض وعديد من الفطور النادرة؛ ومع أن فعالينه تفوق 
ال 101671210م2202 يتطلب استعماله مراقيه وخيرة. علماأن 
الإصابة بالفطور الرشاشية هي أكثر سبب للوفيات بالأخماج 
الفطرية فيمن أجري لهم الزرع الغيري» والرئة هي أكثر مكان 
للإصابة. 

تكثر الإصابة بالفيروسات بعد زرع النقي وقد تهدد الحياة, 
ولاسيما إصابة الرئة أو الكبد أو الجملة العصبية المركزية 
في الذين أجري لهم الزرع الغيري. 

الخمج بفيروس الحلأ البسيط )1151١7(‏ :ءام درأ وءعم«رعط 
شائع جداء يصعب التمييز سريرياً بين إصابة الأغشية 
المخاطية به والتهاب الأغشية المخاطية المحدث بالأدوية 
الكيميائية وهي فضلاً عن ألمها مدخل للجراثيم؛ ويوصى 
بالوقاية بال 30/010171 عند المرضى إيجابيي المصل. 

الخمج بالفيروس المضخم للخاذيا 5نا001821071©: 
(/343©) لما كانت الإصابة به خطرة تستطب المعالجة الوقائية 
والاستباقية 176]م71ع26م الني تبدأً بالمعالجة بال 837201101011 
أوال30201610711ع721 في المرضى ذوي الخطورة العالية كالزرع 
الغيري مع عدم توافق الزمر النسيجية؛ لأن إعطاءه للمرضى 


عامة أدى إلى تأخير اسنعادة المناعه وحدوث الخمج بال/01/1 
متأخرا ولم يحسن البقيا. تتضمن الوقاية نقل المشتقات 
الدموية سلبية الفيروس أو إزالة الكريات البيض بالمراشح 
الخاصهة. 

الخنمجح بفيروس ابشتاين 0-8222زء)وم]1 والأدواء 
اللمفاوية التكاثرية قد تهدد حياة المرضى المجرى لهم الزرع 
الغيري. والمعالجة الاستباقية في هؤلاء المرضى هي بال 
1126 للوقاية من اللمفومات بعد الزرع. 

تحدث إصابات يفيروسات عديدة أخرى كثيروس الحلا 
البسيط وفيروس الحماق والقيروسات الغدية 8062011205 
التي تسبب أخماجاً منتشرة في حالات الزرع الغيري؛ ومع 
حدوث نراجع تلقائي أحيانا تزداد خطورتها عند الأطفال 
مع زرع غير موافق بالزمر النسيجية. يفيد ال 110ل1510810) 
71 لمعالجة الاستباقية. 

أخماج أخرى: الإصابة بالمقوسات 0<02135513) تحدث في 
1/ من المرضى: وتتفعل بسبب ارتكاس الغريسة ضد الثوي. 
يجب الوقاية من إصابة الرئة بالمتكيسات الكارينية 
لتملكة 15أذلا7720ناء0م في الزرع الغيري مدة نزيد على ١‏ أشهر 
حين استمرار التثبيط المناعيء ولما كان ال -2120م60ا21202] 
011326103201 لا يستطب نظرا ' لسميته النقوية يعطى 
الإرذاذ بال 131010126معم. 

ج- ارتكاس الفريسة ضد الثوي )105 5لا7©15؟ ]21رع: 
(10112)) »وهء015 هو أكثر مضاعفات زرع النقي الغيري 
حدوثاً بالرغم من كابتات المناعة التي تعطى وقائياً ومن 
كون المتبرع مطابقاً في الزمر النسجية وشقيق الأخن؛ وذلك 
نتيجة التفاعل بين اللمفاويات التائية الناضجة للمتبرع 
والخلايا المقدمة للمسنتضبد 15اء© 016562]128 2011817 (805لم) 
في المريض؛ وهذا الارتكاس خاص بزرع النقي والخلايا 
الجذعيةالدموية لاحتواء الغريسة على الخلايا اللمفاوية. 
حدد 81111081221 منن عام ١1955‏ الشروط الثلاثة الواجب 
توافرها لظهورال 01111 وهى: إعطاء خلايا قادرة 
مناعياً 1110616116 9 وعدم التطايق النسجي بين 
المتبرع والمتلقي؛ وأخيراً عدم قدرة المتلقي على تدمير الخلايا 
المزروعة أوالمنقولة أوشلها. 

الآلية الإمراضية المناعية: الآليهة معقدة: تتعرف الخلايا 
الفعالة مناعياً الموجودة في الغريسة (من المتبرع) أو التي 
تتولد بعد الازدراع 60813107 خلايا المريض وأنسجته 
(الثوي) لأنها غريبة وتحرك هجوما مناعياً ضدها. فبعد 
زرع النقي تقوم الخلايا التائية للمتبرع بمهاجمة أنسجة 


الثوي المختلفة بمستضداتها وخاصة ال 4.]]]!: ورغم ذلك 
يحدث هذا الارتكاس بعد الزرع المتطابق بال 1!!.4[ حنى لو 
كان من الإخوة وذلك لوجود اخنلاف وراثي في بروتينات 
بعض مستضدات الصنف الأول للزمرة النسيجية تسمى 
مستضدات النوافق النسجي الصغرى 201201 65 ]1015122 
5 ل(8)11111م215]00020 تؤدي إلى (01/111) شديد عند 
الكهول؛ ولكن الخلايا الخبيثة قد تتفرد بها دون السليمة 
مما يجعلها هدفا لرفض الغريسة للابيضاض أو اللمفوما 
مآ/ا) تالمعانع! كناومء/ اأ1هرع ويالسالي الشفاء. ومع أن 
اللمفاويات التائية للمتبرع غير مرغوب بها لإحداثها ارتكاس 
الغريسة ضد الثوي فإنها نافعة لل ازدراع )م08721]1© وذلك 
بالوقاية من رفض المريض بما تبقى من جهازه المناعي لخلايا 
الغريسة. يمكن تلخيص الآلية المناعية لل (01/111 الحادة 
بثلاث مراحل: 

© تأثير التحضير: يؤدي علاج التحضير وما ينجم عنه 
من إطلاق كمية كبيرة من السيتوكينات الالتهابية إلى كشف 
مستضدات التوافق النسجي للثوي مما يسهل تعرفها. 

©« تفاعل خلايا المتبرع التائية مع خلايا الثوي المقدمة 
للمستضد 8205 يؤدي إلى إفراز السيتوكينات الني تزيد 
من تكائر الخلايا النائية. 

© الوسيطات الالتهابية: هذه المرحلة معقدة. تنفذها 


خلايا عديدة منها اللمفاويات السامة للخلايا عتامامالكء 
(0115) [اءه «ماءع2/ء: والقاتله الطبيعية 7/1 واللمفاويات 
الكبيرة ذات الحبيبات: مما يؤدي إلى إطلاق العديد من 
السيتوكينات مثل 8-*1111'. 11.1- وال 07106 011 من البلاعم: 
والتفاعل الحادث يؤدي إلى أذية اللأعضاء (الشكل 0). 
التصنيف: تبدل التصنيف التقليدي بين حاد يحدث 
خلال مئة يوم الأولى من الزرع؛ ومزمن يحدث بعد ذلك؛ 
لأن الحاد قد يدوم أو يتكرر أو ييدأ متأخرا بسيب التحضير 
ناقص الشدة؛ وكنلك المزمن قد يبدأ باكرا لهذا يفضل 
التفريق بحسب الآليات والأنسجة المستهدفة والعلاج. 
(١)-الشكل‏ الحاد ((2)17/111) ©1ا©2: يحدث يسبب 
اللمفاويات التائية الموجودة في الغريسة والفعالة مناعياً 
]61]م111011060111» تراوح نسبة حدوثه بين 80-٠١‏ بحسب 
عوامل الخطورة. 
الأعراض والتشخيص: الجلد والأنبوب الهضمي والكبد 
هي الأعضاء المستهدفة؛ وقد تصاب الأنسجة المولدة للدم أو 
الرئة» مع وجود أعراض عامة كالحمى والوهن ونقص الوزن. 
- تحدث الإصابة الجلدية (الشكل 5) في أكثر من 121١‏ 
من الحالات وتتظاهر باندفاعات حمامية حطاطية (الشكل 
- أ) تبدأ على الراحتين والأأخمصين وقد تظهر فقاعات 
(الشكل - ب) أو توسف مؤلمه وحاكة؛ تفيد خرّعة الجلد في 


1 - توضيب المتلقى 


3- وسائط مستجيبة التهابية وخلويه 


2 تفعيل اللمفاويات التائية للمتبرع 


الشكل (0)آلية ارتكاس الغريسة ضد الثوي 


التطايق النسجي؛ أقرباء/ غير أقرباء 


الم تقد 


اختللاف الجنسء أنثى - > ذكر برتامج التحضير: 110 أقل إحداثا 


تمنيع بنقل الدم أو الولادات برنامج الوقاية من ال 61/110 


الدم المحيطي > النقي > دم الحبل السري عت 


منشأ الخلايا الجذعية 


التشخيص إذا اقترنت بالتلوينات المناعية أو بالدراسة بالمجهر 
الإلكتروني. 

- وتبدأ الإصابة الهضمية بغثيان وإسهالات غزيرة مدماة 
أحياناً؛ وأحيانا ألام بطنية شديدة:؛ قد تساعد خزعة المعدة 
والأمعاء على تشخيص الإصابة وتمييزها من الإصابات 
بالفيروسات كال01417: وقد يحتاج المريض إلى التغذية 
الوريدية الكاملة في الحالات الشديدة. 

- تتظاهر الإصابة الكبدية بركودة صفراوية؛ وتجرى 
الخزعه حين صعوبة التفريق بينها وبين إصابة كيروسية أو 
دوائيهة. 

تصل نسبة حدوث.ارتكاس الغريسة ضد الثوي الحاد 
إلى 5٠-1١‏ من المرضى في الزرع المتماثل الزمر النسيجية 
خآآ 1231)مء10 بين الأاخوة وذلك بحسب برنامج الوقاية: 
وإلى 14 حين يكون المتبرع غير قريب ولو كان مماثلاً بالزمر 


3 


الشكل (1) إصابة الجلد بعد أسبوعين من الررع تم عزل 50013 3110001 5لاآ 


كت 


أ 


الشكل () أ- اندقاع حمامي حطاطي. ب- فقاعات جلدية 


النسيحية. تحدث الوفيات العالية بسيب أذية اللأعضاء وكثرة 
الأخماج؛: حين يتظاهر هذا الارتكاس فإن استجابته للعلاج 
الأولي هي أهم منيئ عن البقيا. 

الوقاية: تكون الوقاية من ال (01/111 بالتنميط الدقيق 
ل 4لا للمتبرع والمريض وخاصة إذا كانت ال .61/1 لا ضرورة 
لها (فقردم لا مصنع: أوأمراض وراثية استقلابية): ويعلاج 
المريض في أثناء التحضير إذ تتبع معظم المراكز حالياً مشاركة 
دوائية بين متبط للكالسيتورين مثل ال 05001512اعلاء, 138101111015: 
وشوط قصير من ال7]10176<3]6 (11176) الذي أثبت أنه يحمق 
أحسن توازن بين ال 6171110 وال .01/1 حين يكون المتبرع مسن 
الإخوة المتماثلين بال 11.8! للمريض: أما في الزروع عالية 
الخطورة فإن ال ناتتأ[هزة إضافة إلى ال 3270115105 مع ال 111136 
أو من دونه أدى إلى ازدراع جيد. 

العلاج: 

*« الخط الأول: يؤدي إعطاء الميتيل بريدنيزولون 117 بمقدار 
"ملغ/كغ/يوم مدة 14-0يوماً مع متبط للكالسينورين إلى 
استجاية كاملة في /1٠0-70‏ من الحالات الخفيفة أو متوسطة 
الشدة؛ وطبعاً تقل نسبة الاستجابة في الإصابات الشديدة 
وتختلف الاستجابة بين عضو وآخر وباختلاف المرضى. 

“ الخط الثاني: جرب العديد من كابتات المناعة حين 
يخفق الخط الأول ولا يوجد خطة واضحة للمغالجة: تراوح 
نسبة الاستجابة الكاملة والجزئية بين 71١-٠4‏ والبقيا مدة 
1-1 1شهراً هي١٠*‏ تقريباء قد تفيد المعالجة الضوئية حين 
تكون الإصابة الجلدية هي الراجحة. ومن المهم جداً إنقاص 
الستيروئيدات ووقاية المريض من الأخماج. 

« المعالجة الداعمة مهمة جداء تغذية وريدية كاملة غنية؛ 
إضافة إلى المسكنات الشديدة والوقاية من اللأخماج. ومع ذلك 
تبقى الأخماج السبب الرئيسي للوفيات: والخلاصة أن إتذار 
ال 01/1110 يرتبط بدرجتها وياستجابتها للعلاج. 

(؟١)-‏ الشكل المزمن ((21/111)») ءزمه01170: هو السيب 
الأساسي للمراضة المتأخرة والوقيات غير المرتبطة بالنكس؛ 
وتحدث الإصابة بعد 5٠0-٠٠١‏ يوم بعد الزرع وتستمرعدة 
سنوات وذلك بعد تكوين لمفاويات تاثية من الخلايا الجذعية 
للمتبرع ناجمة عن زرع النقي؛ قد يسبقها الشكل الحاد أو لا 
يسبقهاء وتشبه الأعراض أمراض المناعة الذاتية: وتقسم إلى 
محدودة ومتنسشرة. 

يوضح الجدول (رقم") علامات وتشخيص ال 061/110 
الذي اقترح منن عام ٠٠١6‏ والذي يميزبين العلامات المشخصةه 
5 ]0138705 والملميزة 015]171172 زلا تكفيى وحدها 


للتشخيص) وغير النوعية وأخيرا المشتركة بين الحاد والمزمن 
(الشكلذن 8 وة). 

الإنذاروالوقاية والمعالجة: مع أن حدوث ال (01/111 الحاد 
هو أكبر ندير تحدوت ال 15آلاتته المزمن:؛ فإن الوقاية من 
الشكل الحاد بمثبطات المتاعة لم تقلل من حدوث الشكل 
المزمن: ومن عوامل الخطورة أيضأ إضافة إلى ما ذكر سابقاً 
(كالعمر المتقدم والمتبرع؛ وعدم التوافق النسجي؛ وعدم قرابة 
المتبرع من المريض؛ ومصدر الخلايا الجذعية): يذكر حقن 
المريض بدفعات من لمفاويات المسبرع عالاء 0م لرلا! 0م00 
(1نآ©) «مزدنةزمة: والخمج بال /0/17©: وضخامة الطحال وأخيراً 
الاستجابة للمعالجة الستيروئيدية الباكرة. 

يحناج أكثر من نصف المرضى الذين لديهم إصابة أكثر 
من ثلاثة أعضاء إلى العلاج مدة سنة إلى ثلاث سنوات: 
والخط الأول منن ١٠سنة‏ هو الستيروئيد 6001501006:م مدة 
أسبوعين يخفض تدريجِياً بحسب الاستجابة إضافة إلى 
(ذد0) ة 0مم5م1ءلء: ويتابع العلاج مدة ؟اشهراً ولو كان 
التحسن كاملا وحين عدم التحسن أو التطور إلى الأسوأ 
يمكن تطبيق طرائق أخرى مثل: المعالجة الكيميائية 
والضوئثية بالأشعة فوق البنفسجية خارج الجسم كال 
زى/اناط) غ31/1016ئ]أنا هع50:31م: تشعيع خفيف لكامل الجهاز 


الشكل (8) زوال الاصطباغ واضطراب الأظاقر 


الشكل (4) شكل شديد من 1/111 6ه إصابة مفصلية وترية. 


الأعضاء الدموية 
والمناعية 


الجدول (”) علامات وتشخيص ال (67111». 


اللمشاوي (1.آ1) 152012108 010طامدالا! [2ؤه:: وأدوية كال 
1/111 . كنادط0[1جع2؛ ع211005010ط1. طأجمراء« دك وغيرها. 

يسبب الخمج معظم الوفيات عند هؤلاء المرضى: لذا يجب 
الوقاية من الإصابة بالمكورات العقدية الرئوية والمستدمية 
النزلية 1011016722 5نا]1م720ع11 بالصادات أو باللقاح: أماذات 
الرئة بالمتكيسةه الرئويه 00611110112 5]15/إ20611110 فيجب 
الوقاية منها عند كل المرضى قيد العلاج بمثبطات المناعة 
فترة طويلة. يعطى المرضى الذين لديهم إصابة كبدية ال 
مذامطاءلا«مء7500ناء ودموع صناعية في جفاف العين, 
وأدوية للوقاية من ترقق العظام. ولهذا يجب مقارية المريض 


من قيل اختصاصات مخبتلفة عديدة وذلك لحسن رعايته. 
وأخيرا أظهرت الدراسات الاستعادية 176اء6م2]205: أن نسبة 
الباقين على قيد الحياة فنرة طويلة يراوح بين 70-٠١‏ من 
المرضىء وذلك بسيب الخمج والخباثات الثانوية؛ مما يؤكد 
أهمية التشخيص اللمبكر وتطبيق علاج فعال الذي يحسن 
من إنذار مرضى اد 17115 06. 

؟- مضاعفات زرع النقي البعيدة (المتأخرة) والعناية 
بالناجين: 

أ- المضاعفات غير الخبيثة: 

© العين: وهي تصيب الجزء الأمامي من العين, وأكثرها 


الساد الذي يحدث بعد ”1-7 سئوات من تشعيع كامل الجسم 
(181) 201380 لإلوط 0131 وجفاف الملتحمة والقرنية مقلداً 
داء جوغرينء أو تصيب الجزء الخلفى وهي أذية الشيكية 
الوعائية التي تكثر أيضاً بعد تشعيع كامل البدن مع ال54© 
وذمه القرص البصريء ونزوف الشبكية والنهابها. 

© الرئة: تحدت إصابة حاصرة بعد *-5 أشهر من ال 2181 
كما أن المعالجة الكيمائية والخمج من عوامل الخطورة؛ وهي 
عادة لا عرضية وتتراجع غالبا بمدة سنتين؛ ولكنها قد تتطور 
وتؤدي إلى الوفاة. 

© العظام والمفاصل: تأتي النخرة اللاوعائية لملفصلي 
الوركين في مقدمة الإصابات المفصلية وتحدث عند 1٠١١-4‏ 
من المرضىء الكورتيكوستيروئيد هو المسبب الأساسي ثم 
تشعيع كامل البدن: أما تخلخل العظام 05600010515 فهو 
مسبب نسبياً ويتعلق بزمن تناول المريض للكورتيكوستيروئيد 
وال 5لا ز[1370. 054): وتحدث الكسور التلقائية فى 7٠١‏ من 
المرضى. 

© الجلد: يجب تجنب ضياء الشمسء أو وضع كريم واقٍ 
من الشمس. 

© الفدد الصم: 

“* الفدة الدرقية: قصور درقيه تحت سريري ولاسيما بعد 
ال181 خلال السنة الأولى بعد الزرع؛ يعايرال 1511 كل ثلاثة 
أشهرء وغالبا ما يتراجع تلقائيا. 

* المناسل: إن قصور المبيض والخصية هو نتيجة متأخرة 
للمعالجة قبل الزرع والتحضير. يحدث قصور المناسل عند 
من الأطفال المعالجين بزرع النقي؛ ولذلك من المهم 
عيار 1.11[؛ 1511 في عمر ال8 سنوات للإناث وه سنوات للذكور 
لمعرفة توقيت البدء بالمعالجة المعيضة لما لها من تأثير في 
نمو الطفل النهائي وطوله. ويعد اكنمال البلوغ ينصح 
بإيقاف المعالجة المعيضة مؤقتا لاحتمال حدوث الشفاء 
التلقائي. 

*« الإإخصاب: يستعيد نحو 2٠٠-٠١‏ من المرضى الإناث 
والذكوروظيفة القدد التناسلية بعد ال 11581 ,. ويحدث الحمل 
عند <20/ من النساءء؛ في حين يندر شفاء الذكور. 

في الزرع التالي لأمراض الدمالسليمة كفقرالدم 
اللامصنع فإن التحضير بال 0176 من دون ال 181 تعود بعده 
وظيفة المبيض عند نصف النساء الناجيات ويحدث الحمل 
عند 255 ولاسيما إذا كانت المرأة تحت سن ال 760: وكذلك 
الأمرتقريباً عند الذكور. وفي التلاسيميا من الشائع قصور 
المناسل بسبب الهيموسيديروز 161710510650515 والتحضير بال 
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0 
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لإل)ناظ كما أن الحمل نادر جدا. 

©النمو: من الصعب تحديد العوامل المؤثرة نظراً لتعددها 
وتداخلهاء فالمعالجة الكيميائية داخل السيساء لها تأثير سيئ 
في النمو ولاسيما في الأطفال < " سئوات عندما يضاف 
إليها تشعيع القحف والنخاع الشوكي؛ وقد يحتاج يعض 
الأطفال إلى العلاج بهرمون النمو بعد سنتين من زرع النقي. 

© القلب والدوران: قد يحدث اعتلال العضلة القلبية أو 
اضطراب النظم بسبب المعالجة الكيميائية أو تشعيع المنصفه 
وقد يحدث تصلب الشرايين أو إصابه شرايين القلب أو 
الدماغ. 

© الكبد: يحدث النهاب الكبد المزمن ') وتراكم الحديد 
وقد يحدث التشمع. 

© العصبية والنفسية: قد يؤدي تشعيع القحف والمعالجة 
الكيميائيةداخل السيساء إلى اعتلال المادة البيضاء 
/2]1م210امء26ع0!ناء1: وكذلك قد تؤدي المعالجة الكيميائية 
وال 01/118» إلى التهاب أعصاب محيطي. 

© الأخماج المتآخرة. 

ب- الخباثات الثانوية: تقسم إلى ابيضاض الدم؛ ولمفوماء 
وأورام صلبة؛ وتختلف الإصابات يحسب الزرع؛ فبعد الزرع 
الذاتي تكثر عسرة تصنيع النقي والابيضاضات في حين تكثر 
اللمفومات بعد الزرع الغيري. 

© الأدواء اللمفاوية التكاثرية بعد الزرع ]122م225:-]05م 
((811) ورعلئه015 16 غهع0111:ممطممم]ز!: ومعظمها بعد الزرع 
الغيري: تحدث اللمفومات البائية وسطيا بعد ه-" أشهر من 
الزرع الغيري بنسبة /١‏ تقريباًء وهي غالباً على حساب خلايا 
المتبرع ومرتبطة بفيروس ال٠5881.‏ وأمكن بعيار هيروس 
ابشناين بارالكمي ونزايده وضع تشخيص للخمج وللمفوما 
وعلاجها على نحو باكر جدا؛ ويعطى المريض حالياً في بعض 
الدراسات أضدادا ضد اللمفومات البائية كال 1110152120 
علاجا استباقياً للمرضى عالي الخطورة. 

© الأورام الصلبة: تظهر وسطيا بعد ه-سنئوات من الزرع» 
وتزداد نسبة الإصابة ثمانية أمثال إذا عاش المريض ٠١‏ 
سنوات؛ ولاسيما في الأورام القنامينية:؛ وأورام جوف الفم 
والكبد, والجملة العصبية المركزية والدرق والعظام؛ وأورام 
النسج الضامة. وكذلك تزداد الخطورة عند الشباب. ونسبة 
حدوث الأورام الصلبة أعلى بعد الزرع للمصابين بالابيضاض 
وأخفض في المصابين باللمفومات أو فقر الدم اللامصنع؛ 
وللمعالجة الكيميائية والشعاعية قبل الزرع شأن مهم في 
إحداث الأورام. 


الصحة العامة وجودة الحياة (001) 1112 01 0112113: يعود 
معظم المرضى الناجين من الزرع بعد ه سنوات إلى حياتهم 
الدراسية أوالمهنية بصحة مقبولة وياندماج اجتماعي جيد: 
ولكن تبقى نسبة الوفاة ٠١‏ أمثال المتوقع بحسب العمرء 
وأسباب الوفاة المتأآخرة عديدة منها: نكس المرض الأصلي 
الخبيث, 001/110, والأخماج: وخباثات ثانوية: ومضاعفات 
قلبية ورنوية» والقليل منهم من يرتيط بقرين؛ ومعظمهم 
يشتكي من اضطراب النوم ومن التعب سواء بعد الزرع الذاتي 
أم الغيري وتعترضهم صعوبات في المحافظة على العمل. 
وتدل الاإحصائيات على أن أقل من نصف المرضى يعودون 
على المدى البعيد إلى حياة طبيعية. 

إن الذي أجري له زرع النقي الغيري مريض يحناج إلى 
تعهد مدى الحياة للعنايه به من قبل نفسه ومن ذويه وطبيبه 
المعالج والمختص والرعاية الصحية. 

تاسهاً تسريب لمفاويات المعطي ©)10©1ممط(! :0م00 
(1ئآ2كآ) دهوأكنلست: 

هو معالجة مناعية مكنسية 'إم121101120]11652 110) م200 
بعد النكس في المرضى الذين أجري لهم زرع النقي الغيري؛ 
وذلك لتجنب اللجوء إلى الزرع ثانية. تؤخن الخلايا 
اللمفاوية من المتبرع مجدداً وتسرب للمريض أو تكون 
محفوظة مجمدة منن القطف. وأكثر ما تطيق هذه الطريقة 
في الابيضاض النقوتي المزمن .0111 إضافة إلى العديد من 
الخباثات ولاسيما بعد التحضير ناقص الشدة إذ يحتاج ثلث 
المرضى إلى تكرار التسريب مرة إلى ثلاث مرات؛ قد يؤدي 
الحقن إلى حدوث (201/111 و (001/111 في 5١0‏ من المرضى 
وسطياً وهي تستجيب للعلاج غالباً. 

عاشرا- المرض المتبقي» النكسء؛ الخيمرية [02:أمأمر 
5م212" ,لادوتطع تلك ((1خ111) عكدء15ل 21ن3ا1ل1زوء": 

سمحت تقنيات البيولوجيا الجزيئية بإدخال مفهوم 
الهجوع الصبغيء وأكثرها تطبيقاً التنميط المناعي بطريقة 


خيمرية متبرع (0)(آ) 0ددع مراك ,مدهل 


خيمرية مختلطة عايرة (11/10) 1510رعل7لطء 5160 الكمق) 


خيمرية مختلطة ثابتة (5110) 21520ع7صاطء 2150م ع5]261 


خيمريهة مختلطة متطورة (23810) تدكلءعطلطء 701:0 2087655176م | تتزايد نسبة خلايا المتلقي > /٠١‏ مع الزمن 


الجدول (4) أشكال الخيمرية 


قياس الانسياب الخلوي [1أ10176ل/ا© 211017 والفلورة بالتهجين 
1511 وال :508 وإن دراسة المرض المتبقي بعد المعالجة أو كشف 
النكس باكرا بالطرق السابقة يسمح بمعالجة إنقاذية 5212 
مما يطيل البقيا من دون مرض (10(!"5) [1173/ا1لاد غ126 956ع015 . 
إن دراسة ال 1182 مثلاً عند الأطفال المصابين بالابيضاض 
اللمفاوي الحاد بعد المعالجةه الكيميائية سمح بتحديد فئة 
ذات خطورة عالية تستفيد من العلاج بزرع النقي باكراً؛ وكذلك 
الأمرفي الابيضاض النقوي الحاد 113 عند الكهول. 

إن مصطلح الخيمرية بعد زرع النقي الغيري يقصد به 
نسبة خلايا المتبرع إلى المنلقي النى تنبدل مع الوقت؛ وتكون 
وفق إحدى الفئات الأريع المبينة في الجدول (4). 

تسمح دراسة الخيمريه بعد الزرع الغيري بتوقع رفضص 
الزرع (فقر الدم اللاتنسجي) أو اقتراب النكس (ابيضاض 
دم): ولها أهمية كبيرة بعد الزرع ببحضير ناقص الشدة. 

حادي عشر اللقاحات واستعادة المناعة ع22نا لاا 
دمأ )نا )كممع» »بعد الزرع: 

مازال موضوع اللقاحات بعد الزرع مختلفاً عليه والمبدأ 
العامأناللمّاحات الحية ممنوعة على تنحودائم. وأن 
الاستجابة المناعية الخلوية والخلطية للقاح ضعيفة في 
السنة الأولى بعد الزرع؛ وأن استعادة المناعة تحتاج إلى أكثر 
من سنة أو اثنتين. وفي غياب ال 0171110 وعدم إعطاء مثبطات 
المناعة بعد الزرع الغيري يوصى بالتمنيع الفعال ضد الكزاز 
والدفتريا وشلل الأطفال لكل مرضى الزرع بسبب فقدان 
المناعة النوعية لهذه العوامل الممرضة بالرغم من قلة 
مصادفتهاء أما اللقاحات الحية فتعطى بعد الستتين. إن 
معرفة مستوى استعادة المريض لمناعته بتنميط اللمفاويات 
يساعد على معرفة الوقت المناسب للتمنيع الفاعل؛ وعموماً 
ينصح بما يلي: 

يعطى المريض بعد الزرع الغيري وفي غياب ال (01/111 الحاد 
والمزمن بعد ١١‏ شهرا: ذيفان الديضنريا والكزاز. وتلقاح الشلل 


يبقى 0-١‏ من خلايا المتلقي حتى ال 5 
أشهر؛ ثم تصبح كخيمرية متبرع 


يبقى 727١-١‏ من خلايا المتلقي ثابتة مع الزمن 


غير الفعال (لا يعطى اللقاح المضعف الفموي)). والرئويات 11 
(ويكرر كل ١‏ سنوات)» والمستدمية؛ والمكورات السحائية 4 و20 
ولقاح الإنفلونزا سنوياء وينصح بترك فترة أسبوعين بين كل 
لقاحين. أما بعد السنتين فيمكن إعطاء اللقاحات الحية 
كالحصبة والنكاف؛ والحماق والحصبة الألمانية تدرس بحسب 
كل مريض: أما لماح السل فممنوع إعطاؤه. أما يعد الزرع 
الذاتي فيعطى المريض اللقاحات بعد السنة الأولى. 

ثاني عشر- تخريج المريض ومنابعته: 

يجب أن تكون حرارة المريض طبيعية؛ وأن يزداد وزنه, 


د 


ويستطيع تحمل غذاء الحمية الطعامية وتناول 7-1 ل سوائل 
يومياً عن طريق الفم؛ وكذلك الأدوية ولاسيما في الزرع 
الفيريء ويكون الخضاب > ١٠غ/دل:‏ والعدلات > ١٠٠٠/ملم”‏ 
والصفيحات > ١٠.65؟/ملم'.‏ 

يعلم المريض وذووه بأهمية المتابعة وظهور أول عرض 
لخمج: وإجراء التحاليل المخبرية مرتين أسبوعياً للدمويات 
والشبكيات والكيمياء وعيار ال 0148 وأسبوعياً للمغنزيوم 
والتخثر وال012 وتحري ال/01411 بحسب الحالة السريرية. 
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أسسات حبيباتها كبيرة الحجم موزعة حمضات سوية نواتها غالباً ذات فصين عدلات سوية وخلية نعل الفرس 
على النواة والهيولى ذات لون غامق الحبيبات كبيرة الحجم ولونها برتقالي 
موجودة في الهيولى فقط 
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لمفاويات بأحجام مختلفة: في الأعلى كريات وحيدات النوى ذات أشكال مختلفة 
صغيرة الحجم وفي الأسفل كبيرة الحجم 
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كريات حمر صغيرة الحجم ناقصة الصباغ مع وجود كريات 
حمرمتطاولة تلاحظ في حالات فقرالدم بعوزالحديد 
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0 ل 
مالاحظة سوء تخضب فيها في حالة فقر دم بعوز الحديد 


تتنطةااتة 


نقي العظام لمريض مصاب بفقر دم كبير الكريات. 
دم محيطي لمريض مصاب بفقر دم (30632018 00125)16,ء510) أرومات حمر متفتحة ويلاحظ في فقر الدم بعوز 
يلاحظ وجود اختلاف في شكل الكريات الحمر وحجمها مع ارتفاع الفيتامين 812 أو حمض الفوليك 
في المشعر الحجمي للكريات الحمر (/0/10017) 


5 59 


دم محيطي بحالة فقر دم كبير الكريات. يلاحظ وجود كريات حمر كبيرة 
الحجم مع كريات متطاولة ووجود عدلة زائدة التفصص 


رص 


زالة نة 70000 00 
برا 2 في حالة فقر دم كبير الكريات. يلاحظ وجود 
رومات كريات حمر متفتحة (كبيرة الحجم) 
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شبكيات (يلاحظ وجود حبيبات بنفسجية اللون في الكريات 
الحمر كبيرة الحجم) 4 


١ سن‎ 5 


اجسام هنز عند مريض مصاب بعوز خميرة غلوكوز "-قوسفات 
ديهدروجناز (1 061 
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فقردم انحلالي مناعي ذائني: تشاهد عدتهة مع كريات حمر 
مصطفة حولها بشكل وردة 
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”1 ِ 3 9 58 0 
اختلاف شكل الكريات الحمر وحجمها - كريات هدفية مع 
وجود أرومات حمر سوية بأعداد كبيرة 
(حالةه بيتاتلاسيميا بعد استتصال الطحال) 
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كريات حمر صفيرة الحجم ناقصة الصباغ مع وجود بعض 
كريات هدفية وأرومة حمراء (مريض بيتاتلاسيميا) 
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كريات منجلية وهدفية. 
فمردم منجلي مع وجود خضاب © 


كريات منجلية وهدفية وكريات حمر ناقصة الصباغ 
في حالة بيتاتلاسيميا منجلية 
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ابيضاض لمفي مزمن. وجود لمفيات ناضجة في الدم المحيطي 
بأعداد كبيرة مع وجود خلايا مخريهة 


ابيضاض لمفي حاد نموذج بآ . أرومات لمفية غير مميزة» هيولاها خفيفة حول النواة مع وجود نوية أو اكثر 


:ا ؟ 


00 سريب اسم _ِ 5 


ابيضاض لمفي حاد نموذج ,.آ بالاحظ وجود 
ل 


ىله 


ا" 


22 


1 


أرومات الكريات الحمر متفتحة مع وجود 
كريات عرطلة في 1/16 4.1/11 


أرومات وحيدية مع ارومات نقية في ,1/1 4.1/11 
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أرومات وحيدية مع أرومات نقية في ,1/1 .1]/الم 
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سليفات النقية في ابيضاض دم نقوي حاد 1/17 .1/الظط 
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ابيضاض دم نقوي حاد ,11, تشاهد في بزالة ني العظم أرومات نقوية تشبه اللمضية 
كما في ره .41.1: تتميز بسلبية أسود السودان وميلوبيروكسيدار 
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وجود خلايا سليفات اللمفية. حالة ابيضاض بسليفات 
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ابيضاض نموي مزمن (دم محيطي). يلاحظ وجود كل 
عناصر السلسلة المحبية: أرومات نقية وسليفات نقية 
ونقيات وخليفات النقية مع عدلات 
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ابيضاض نقوي مزمن (دم محيطي). يلاحظ وجود 
نقيات وخليفات النقية وخلية نعل الفرس 
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داء هودجن. بزالة من عقدة لمفية. 
وجود خلايا ريدسترنبرغ (60-5166675628ع15) مع 


ورم نقي عديد, خلايا بلاسمية في نمي العظم 
«الهيولى كبيرة الحجم» 
مع خلايا بالاسمية منقسمة النواة 
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أل مصمى 


ابيضاض بالخلايا البلاسمية (دم محيطي) 
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سببيات الأورام 


من سببيات الأورام المدروسة: القيروسات والعوامل 
اللإشعاعيه والعوامل الكيميائية والعوامل الهرمونية. 

اولاً- الفيروسات: 

من الثابت حالياً وجود علاقة وثيقة بين بعض الأورام 
ويعض القيروسات؛ إذ تحدث يعض الأورام عقابيل للإصابة 
ببعض الفيروسات سواء منها هكيروسات 10184 أم 121[4. 

:11114 شيروسات‎ -١ 

من أهم الفيروسات المعروقه الميروسات القهقرية البشريهة 
15 1311لا وفيروس ابيضاض الخلية النائية 
كننالا وتطاععاناء1 [اعع-1' مقصناط ويدرجة أقل كشيروس نقص 
المناعة المكتسب (/ا111). 

أ- تتميزالفيروسات القهمرية بتفردها بوجود 1/4 قادر 
على الانتساخ داخل دنا 2714 المضيف حيث يتم انتساخ 
شريط 82714 الوحيد على نحو عكسي إلى شريطي 12114[ 
وبعد ذلك تقوم ال 10١14‏ التي تم تشكيلها بالارتباط بأماكن 
محددة من 114( المضيف, فعلى سبيل المثال يقوم يروس 
نقص المناعة المكتسب (1117) بالارتباط ببروتين يسمى عامل 
النواة البشرية الموجود على 14(] المضيف حيث يتم التكامل 
بين ال 27/4 المقدمة شيروسيا وال 2114 عند المضيف ويتطور 
هذا التكامل مع كل دورة انتساخية تقوم بها الخلية. 

ومن المعروف - حين انتساخ ال 0114 - حدوث أخطاء في 
تقابل الأسس التي يتم انتساخها مؤدية الى طفرات نقطية 
0 0126م يتم إصلاحها بآلية إصلاح ال 101/4 كأن يتم 
تقابل التايمين مع السيتوزين بدلا من تقابله مع الأدينين 
مما يسيء إلى تكامل شريطي ال 0114 فتتشكل طفرات 
متعددة تكون طليعة لعمل الجينات الورمية مما يقود إلى 
تشكل الأورام التي ترتبط على نحو مباشر أو غير مباشر 
بالقيروسات النى أصابت الخلايا. ومن الجدير بالذكر أن 
القيروسات المقهمرية تنميز بحدوث قدر كبير من الطفرات 
النقطية وعدم التكامل في انتساخ المادة الصبغية للخلية 
المضيفة تتجاوز عدة ملايين من الأخطاء مما يجعل آلية 
إصلاح ال 114 عاجزة عن التعامل مع هذا القدرالكبير من 
الأخطاء. 

ب- من الأورام التي تتسبب بها الإصابة ب 1-/11111 
ابيضاض الخلية التائية في البالغين التي تتميز 
بالارتشاحات الورمية في العقد اللمفاوية والكبد والطحال 


ماهر سلمون 


والجلد والرئة. معدل العمر عند الإصابة 8ه سنة ويصيب 
الرجال أكثر من النساء. من المعالم الخاصة بالمرض ارتفاع 
كلسيوم الدم الذي يكون أحد أسباب الوفيات إضافة إلى 
الأخماج الانتهازية. 

يتضمن التشخيص التفريقي متلازمة الفطار الفطراني 
5 2100515 وداء هودجكن:؛ ومتلازمة سيزاري 
والابيضاض اللمفاوي المزمن نائي الخلايا. 

إن 11-/78111:7 شديد الشبه ب 1-/11117]! وهما يتشاركان 
الحموض الأمينية نفسها بنسب 7١‏ إضافة إلى قدرته على 
خمج الخلايا النائية وتحويلها إلى الحالة الورمية في 
الزجاج. عزل هذا الفيروس عام 19187 من مريض مصاب 
بابيضاض الخلايا المشعرة 3تداعء!ناء! ااءعه 2167 تائي الخلايا . 
وأدى تطوير تقنية 2015 إلى إمكانية التمييز بين القيروسين 
1111-1 و11-/ا111. 

ج- الأورام المتعلقة بفيروس نقص المناعة المكتسب (15111): 
ارتبطت حالات نقص المناعة سواء أكانت ولادية؛ أم محرضة 
أم مكتسبة بميل للتسبب بالأورام من مختلف السلالات 
الخلوية ولاسيما في المصابين بنقص المناعة المكتسب 
(الإيدز). وفيما عدا ساركوما كابوزي فإن الأورام الأخرى غالبا 
ما تتظاهر في مراحل المرض المتقدمه يرافقها انهيار ا لجهاز 
المناعي انهيارا تاماًء فعلى سبيل المثال من النادر حصول 
لمفومات لاهودجكن عند المصابين بالإيدز حين يكون تعداد 
الخلايا اللمفاوية من نمط 0104 أكثر من 5٠‏ خلية في 
الميليمتر المكعب. 

إن معظم اللمفومات )/5١0(‏ المرافقة لعوزالمناعة المكتسب 
أوالإيدزتكون بائية الخلايا كما ترافقها في /5٠‏ من الحالات 
الإصابه بفيروس ايبشناين بار إضافة إلى إعادة ترتيب جين 
0-50 الذي يعد من أهم الجينات الورمية؛ في حين تكون 
اللمفومات تانية الخلايا قليلة نسبة إلى بائية الخلايا 
لأسباب غير معروفة. 

ساركوما كابوزي: هي من أهم الأورام التي ترتبط ارتباطا 
وثيقا بشيروس نقص المناعة المكتسب (/1117) إذ تميل إلى 
الارتشاح بحيث تصيب الجلد وترتشح في الأنسجة تحته 
كما تصيب القناة الهضمية والرئة. وخلويا تكشف الآفات 
وجود خلايا متعددة النسيله تراوح من الخلايا المغزلية إلى 
ارتشاحات بخلايا لمفاوية وتكاثر الأوعية تكاكراً مستحدثا. 


م" 


أظهرت الدراسات الحديثة شأن البروتين :12 الذي يفرزه 
الفيروس المذكور وتأثيره في تطوير ساركوما كابوزي. 


:81/4 فيروسات ال‎ -١ 

أ- فيروس ايبيشتاين بار كنا1؟ :82311 -مأع)وم1: كشف هذا 
الفيروس الطبيب دينيس بوركيت عام ١195م:‏ وتبين أنه 
السيب في إحداث بعض أورام العقد اللمفاوية إضافة إلى 
العوامل البيولوجية والبيئية الأخرى؛ لذلك أطلق على هذه 
الأورام اسم لمفوما بوركيت؛ وهي تصيب 8 من كل ٠٠٠٠٠١‏ 
طفل في أجزاء من إفريقيا وغينيا الجديدة. 

ويحدث هذا الفشيروس العديد من الأمراض منها الحمى 
الفدية أوداء وحيدات النوى الخمجي: وسرطانة البلعوم 
الأنفي الذي يصيب ”7 من سكان جنوبىي الصين وجنوبي 
آسيا والمناطق القطبية الشمالية. 

كما يحدث بعض الأمراض عند مضعفي المناعة ولاسيما 
بعد عمليات زراعة الأعضاء وزرع نقي العظم في المصابين 
باللمفومات والابيضاضات. 

ويعرّض تكرار حدوث الطلاوة 1211م10ناع1 على اللسان 
والفم في المصابين بمنلازمه عوزالمناعة المكتسب إلى إصابة 
الفم بفيروس ايبشناين بار. 

ومن غير المعروفٍ حتى الآن لماذا يسبب هذا الفيروس داء 
وحيدات النوى الخمجي في بعض البلدان في حين يسبب 
السرطانات في بلدان أخرى مما يرجح تدخل العديد من 
العوامل الأخرى وعلى رأسها العوامل البيولوجية والوراثية. 

يعمل هذا الفيروس بإصابة نوعين من الخلايا: خلايا 
الغدد اللعابية والخلايا اللمفاوية البائية. وهو يصيب معظم 
سكان البلاد الثامية و١8‏ من سكان البلاد المتقدمة: وقد 
ينتقل للأطفال باكراً بطريق أمهاتهم في حين ينتقل من 
إنسان إلى آخر بطريق المفرزات اللعابية. 

ينتج الفيروس أكثر من ٠٠١‏ مستضد في أثناء الفترة 
النشيطة من دورته الخلوية في حين ينتج نحو ٠١‏ مستضدات 
في أثناء الفترة الكامنة مما يساعد الخلايا اللمفاوية التائية 
على تعرفه. ومن الجدير بالذكر أن الفيروس يفرز في لمفوما 
بوركيت المستضد السطحي 8811481 فقط مما يساعده على 
التخفي عن الخلايا اللمفاوية السامة. 

ب- فيروس التهاب الكيبد 82 (1181) كندا؟ 8 15)ن)أدمعط: 
سرطانة الخلية الكبدية 352100102 10135[]ع2]00م26 من أكثر 
الأورام أهمية وشيوعاء وعلى الرغم من ندرتها في الغرب تعد 
من الأورام الأكثر شيوعاً في جنوب شرقي آسيا ويعكس هذا 


النوزع ما يسمى النوزع الجغرافي للإصابات المزمنة بقيروس 
التهاب الكبد البائي. هذا ما أكدته العديد من الدراسات التي 
أجريت في تايوان في مرضى مصابين بإصابات مزمنة 
بالتهاب الكبد البائي تمت متابعتهم منن الإصابة حتى الوفاة 
بسبب سرطانة الخلية الكبدية كما أكدت الدراسات السايقة 
تضاعف خطر الإصابة بمعدل ٠٠١‏ مرة في المصابين بالتهاب 
الكبد البائي المزمن. 

تسبب سرطانة الخلية الكبدية نحو ٠٠٠٠١‏ وفاة سئوية 
في الولايات المتحدة الأمريكية مما يؤكد شأن هيروس التهاب 
الكبد البائي 18 في إحداث هذه السرطانة بعد إزمانه ويقدر 
أن هذا الفيروس مسؤول عن 850“ من سرطانة الكبد في 
الولايات المتحدة الأمريكية؛ كما أن معدل الوفيات سيتضاعف 
خلال السنوات العشر القادمة بحسب إحصائيات خاصة 
بالمعهد الوطني للأورام هناك. 

يعد كيروس التهاب الكبد البائي من القيروسات ذات ال 
الصغيرة التي تصيب البشر مؤدية إلى إصابة تحت 
سريرية أو إصابه حادة يزول بعدها القيروس من الكبد والدم 
في 55) من الحالات في حين تميل الإصابة إلى الإزمان في 
5 من الحالات؛ وتحدث معظم الإصابات يسرطانة الخلية 
الكبدية في هذه الزمرة من المرضى. 

يبدو في 270-٠١‏ من الإصابات المزمنة التهاب كبد مزمن 
غير فعال أو التهاب كبد مزمن فعال؛ وتكون البؤرة الالتهابية 
نواة للإصابه بتشمع الكبد وقصور الكبد فيما بعد. 

وقد تعزى الإصابات الكبديةه إلى رد الفعل المناعي الناجم 
عن تعرف الجسم المستضدات التي يفرزها الفيروس ويقدمها 
على سطح الخلايا المصابة بالخمج حيث يكون للخلايا 
اللمفاوية التائية السامة شأن كبير أيضاً في إحداث هذه 
الأذية إضافة إلى زيادة حساسية الخلايا الكبدية لعوامل 
النخرالخلوي الورمي 17/17 وللسيتوكينات الأخرى. 

تحدث العدوى بالتهاب الكبد البائي بنمل الدم الملوث 
ومشنقاته بتعاطي المخدرات عن طريق الوريد وتبقى طرق 
العدوى غير معروفة في نصف المصابين. وتميل الإصابات 
إلى الإزمان في العديد من المصابين وقد تبقى الأعراض 
صامتة مدة تزيد على ٠١‏ سنوات يقوم الفيروس في أثنائها 
بتدمير الخلايا الكبدية الني تعود وتجدد نفسها بنسخ 
مطايقة للخلايا المصاية؛ كما أن بعص الخلايا المصابة بأذية 
كيميائية لا تستطيع ترميم الأخطاء الحاصلة بفعل الغزو 
الفيروسي فننطور بالاتجاه الورمى. 

ويقوم الجين 1167 وهو من الجينات الكابحة للأورام 


بتعطيل عامل النمو الشبيه بالإنسولين 1012 ومن ثم منع 
الخلايا من الانقسام. وقد أظهرت الدراسات الحديثة أن 
فيروس التهاب الكبد البائي يقوم بمهاجمة الجين الكابيح 
السابق ويمنعه من أداء عمله مطلقا العنان لعمل غير محدود 
للجينات الورمية الني تتمثل بمسنقبلات وجينات عامل 
النمو الشبيه بالأنسولين. 

ج- فيروس الورم الحليمي البشري (1171): يتميز يروس 
الورم الحليمي البشري بوجود أكثر من ٠٠١‏ نمط له؛ منها 
ماهو مسؤول عن إحداث الثآليل الشائعة التي تحدث على 
اليدين والقدمين وفي المنطمة التناسلية الني تحدث العدوى 
منها بالاتصال الجنسي وتغيب الأعراض عدة سنوات قد 
تليها بعض مظاهر الإصابة بأورام عنق الرحم. 

تمكون المادة الصبغيه لهذا الفيروس من 1[1.4(] دائري ثنائي 
الشريط يتكون من منطقة مبكرة تقوم بإعطاء المعلومات 
الوراثية الخاصة باصطناع البروتينات القيروسية التي لها 
شأن في استنساخ 1114 الفيروسية؛ وتنظيم الاستنساخ 
والتحول الخلوية؛ في حين تتدخل المنطقة الأخرى وهي 
المنطقة المتأخرة في استنساخ البروتينات الخاصة بالقلنسوة 
الفيروسية. وفي الإصابة الفعالة تقوم المنطقتان باستنساخ 
البروتينات اللازمة:؛ أما في الإصابات غير الفعالة فيتم 
استنساخ المادة الوراثية من المنطقة الباكرة فقط. 

أظهرت الدراسات عام ٠٠١‏ علاقه وثيقة بين هيروس الورم 
الحليمي البشري وسرطان عنق الرحم إذ ينم تشخيص 
٠‏ حالة ينتهى 0١٠٠٠؛‏ منها بالوفاة سنويا في الولايات 
المتحدة الأمريكية وحدها في حين يتم تشخيص أكثر من 
نصف مليون حالة في العالم. ويتدخل القيروس السابق في 
حدوث سرطانات أخرى تصيب منطقتي الشرج والقضيب. 
تتميز بعض أنماط هذا الفيروس بخطورة عالية ولاسيما 
الأنماط ١5‏ و18 التي تساهم وحدها بالتسبب في ٠7١‏ من 
سرطانات عنق الرحم. 

وقد رخصت إدارة اللأغذية والعقاقير الأمريكية الفحص 
الخاص بعنق الرحم في السيدات اللواتي تجاوزن الثلاثين 
من العمر وذلك بتنظير المهبل وأخن الخزعات اللازمة من 
المناطق المشتبهة وفحصها نسيجيا. 

من الجدير بالذكر أنه ما من علاج ناجع لفيروس الورم 
الحليمي البشريء وهو يعامل معاملة الثآليل السطحية 
بالجراحة أو الكي بالنبريد. 

آلية إحداث القيروس الحليمي البشري الأورام غير معروفة 
جيدا ولكن من الفرضيات المقبولة هي إنتاج الفيروس السابق 


بروتينات من نمط 586 تثبط الجين الكابح للأورام 553 فيزول 
تأثيره المنسق للدورة الخلوية وتفلت هذه الدورة من الرقاية 
وتطلق البروتينات الني تقوم باستقبال عوامل النمو ونقل 
الإشارة داخل الخلية الورمية. 

ثانياً- العوامل الإشماعية: 

الإشعاع هو انبعاث الطاقة من أي مصدر؛ منها مثلاً: 
الأشعة السينية المستخدمة في العمل الطبي التي قد تأتي 
من مصادرأخرى في الكون. تصنف الإشعاعات إلى إشعاعات 
ذات طاقة عالية وأخرى ذات طاقة منخفضة وتقسم إلى عدة 
أشكال: 

© أشعةه غاما. 

© الأشعة السينية. 

© الأشعة فوق البنفسجية. 

© الضوء المرئي. 

© الأشعة تحت الحمراء. 

© الموجات الدقيقة. 

© الموجات الراديوية. 

الأشعة المؤبنة: 

وهى من الإشعاعات ذات النردد العالي وهي قادرة بما تملكه 
من طاقات عالية على إزالة الإلكترونات من مدارها وإتلاف 
الحمض الريبي النووي منقوص الأكسجين 2114 فتحول 
بذلك الخلية الطبيعية إلى خلية سرطانية. ومن الأمثلة 
عليها الأشعة السينية وأشعة غاما والأشعة فوق البنفسجية) 
أما الأشعة المؤينة منخفضة الطاقة فهي لا تملك الطاقة 
الكافية لإزالة الإلكترونات من مساراتها ومن الأمثلة عليها 
الضوء المرئي والأشعةالدقيقة والموجات الراديوية 120[0 
الحفةكنة 

من المفيد فهم الفرق بين أنواع الأشعة المؤيئة: فالأشعة 
المؤينة المنبعثه من الهاتف النقال وشاشة جهازا لتلفاز ليست 
نفسها الأشعة المؤيئة الناجمة عن صورة بالأشعة السينية 
التي تؤخن في المستشفى مثلا. 

تقوم الأشعة المؤينة عاليةالطاقة باختراق الخلية 
واستهداف الحمض الريبي النووي منقوص الأكسجين 
مسبية خللاً جينياً عميقاً وطفرات متعددة تضر بالاستقرار 
الجيني داخل الخلية مما يعد سببا جوهرياً لحدوث السرطان 
على المدى الطويل. لقد أثبتت الدراسات العلاقة الوثيقة 
بين التعرض الإشعاعي وحدوث السرطان: كما أثبت ذلك 
عملياً القنبلتان الذريتان اللتان أطلقتا على هيروشيما 
وناغازاكي وحادثة مفاعل تشيرنويل النووي. ومن المهم 


الإشارة إلى أن بعض السرطانات مرتبطة ارتباطا وثيقاً 
بالتعرض الإشعاعي ومنها سرطانات الغدةالدرقية 
وسرطانات الدم؛ ويعد نقي العظم من الأنسجة الأكثر 
حساسية للأشعة في حين تحدث بعض السرطانات على نحو 
متأخر بعد فترة من الكمون قد تصل إلى ١5‏ سنة بعد 
التعرض الإشعاعي ومنها: سرطانة الرئة: وسرطانات الجلد, 
والورم النقوي المتعدد: وسرطان الثدي وسرطان المعدة. 

تتنوع مصادرالتعرض للأشعة المؤينة ويمكن حصرها على 
نحو عام بثلاثة مصادر رئيسية هي: 

١-الأشعة‏ الكونية التي تأتي من الشمس والفضاء 
الخارجي والعناصر المشعة التي توجد في الترية ويشكل هذا 
كله المصدر الأول للإشعاعات حول العالم. 

-١‏ المصادرالطبية للأشعة باستخدام الأجهزة الطبية في 
التصوير الشعاعي بالأشعة السينية واستخدام النظائر 
المشعة في عملية التشخيص الشعاعي وفي علاج الأورام 
بالأشعة الخارجية أو الأشعة الداخلية كما في علاج أورام 
الفدة الدرقية باليود المشع. 

"- أشعة من صنع الإنسان بالأجهزة والاختبارات النووية 
التي تجرى تحت الأرض. 

وفيما يلي بعض الأمثلة عن السرطانات المحرضة 
بالأشعة: 

-١‏ سرطانات الجلد: كانت مشهورة عند العمال الأوائل 
الذين عملوا في المسرعات الخطية قبل أن تدخل إليها 
إجراءات السلامة والوقاية الشعاعية. 

"- سرطاتات الرئة: كانت وما زالت معروفة لدى عمال 
المناجم ولاسيما مناجم اليورانيوم وخاصة بعد استنشاق غاز 
الرادون فترة طويلة إذ تطلق ذرات الرادون أشعةألفضاذات 
التأثير التراكمي المسرطن. 

*- أورام العظام: في العمال الذين يعملون بطلي الساعات 
بمادة الراديوم. 

4- سرطانة الكبد: التي تحدث عند عمال الأصبغة 
والملونات الذين يسنخدمون الثوريوم؛ وهو من المواد الي 
تطلق أشعة ألفا. 

5 لقد كون الناجون من القنبلنين الذريتين على 
هيروشيما وناكازاكي مجموعة خاصة من المرضى بسيب 
التوارد العالي لسرطانات الدم والكثير من السرطانات 
الصلبة التي لم يشاهد مثلها حتى الوقت الحاضر. 

5- شوهدت حالات قليلة من سرطانات الدم في المصابين 
بالتهاب الفقار امُْقسط الذين تلقوا علاجاً شعاعياً على 
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الفقرات بقصد السيطرة على الاآلام. 

هناك ضنرة تعرف بفنرة الكمون تفصل بين التعرض 
الإشعاعي وحدوث الأورام. تتميز الابيضاضات بأقصر فترة 
كمون كما شوهد عند الناجين من آثار القنبلتين الذريتين 
في كل من هيروشيما وناكازاكي إذ حدثت الابيضاضات بعد 
ه-/ا سئوات من الحادثة. 

أما في السرطانات الصلبة فقد تصل فترة الكمون إلى 
+ سنة ويعزى ذلك إلى الفنرة اللازمة كي يصبح فيها الورم 
بحجم كاف للكشف بالاستقصاءات التقليدية: إضافة إلى 
أن عملية البدء والتطور الورمية تحتاج إلى وقت ليس 
بالقصيرء وقد أظهرت الدراسات الحديثة أنه كلما كان 
التعرض الإشعاعي في سن مبكرة طالت فترة الكمون. 

الأشعة فوق البنفسجية: 

تعد سرطانات الجلد من السرطانات الأكثر شيوعا بسبب 
هذه الأشعة بمعدل يقارب من 6.0.6٠٠١‏ حالة جديدة مشخصة 
في كل عام في الولايات المتحدة الأمريكية. وتحدث السرطانة 
القاعدية الخلايا أكثر من السرطانة الحرشفية بأريع مرات 
لدى الرجال وأكثر بست مرات لدى النساء. وعلى نحو عام 
تحدث هذه السرطانات عند الرجال أكثر من السيدات وفي 
المناطق من الجسم المعرضة مباشرة لأشعة الشمس: وعلى 
الرغم من تزايد معدلات حدوثها تتجاوز نسبة الشفاء منها 
6 من الحالات. 

من الآليات المفترضة في تسبب الأشعة فوق البنفسجية 
للأورام مهاجمتها للإنزيمات والآليات التي تقوم بإصلاح ال 
114 ؛ فكما هو معروف تقوم الأشعة بإحداث أذيات مهمة 
على مستوى النوكليوتيدات تقوم بعده بعض الإنزيمات 
بنحسس هذا الخلل ثم إزاله النوكليونيد المعطوب وتنشيط 
إنزيم 10114 بوليميراز الذي يقوم باستبداله والحفاظ على 
وحدة شريطي ال 1184 وتكاملهماء الشيء الذي تفتقده 
الخلية حين تعرضها المتكرر للأشعة فوق البنفسجية. 

هذا وتتعرض ال 2114 للكثير من الأذيات بفعل العديد 
من العوامل الفيزيائية والكيميائية يتم تعرفها واصلاحها 
بالشكل التالي: 

تشكل النوكليوتيدات الوحدات الوظيفية البنيوية لل 
0114؛ والأذيات التي تصيبها قد تتناول الأساس أو السكر أو 
الزمرة الفوسفاتية. 

مصدر الأذية: 

-١‏ الحرارة. 

؟- الحوادث الاستقلالية (الجذور الحرة). 


#-الأشعة فوق البنفسجية والأشعة السينية. 

4- التعرض للمواد البينزينية. 

أنواع الأذية: 

-١‏ إزالة الأمينات من النوكليوتيدات. 

"- إزالة البورينات من النوكليوتيدات. 

#- أكسدة اللأسس. 

4- تكسرات في شريطي ال 114 1. 

ومن الأمثلة على الأمراض التي تسببها أذيات ال 21/4 
متلازمة ويرنير 5/1010 7/6067 الني تنظاهر ينآ خرالنمو 
والشيخوخة الباكرة»؛ كما في متلازمة بلوم 8100101 التي 
تتظاهر بازدياد الحساسية لضوء الشمس. 

من أهم التبدلات التي تطرأ على بنية ال 1/14 وتستوجب 
الإصلاح: 

-١‏ فقدان أساس: وهو ما يعرف بالمكان فاقد البورين أو 
البيريميدين. 

-١‏ إزالة الأمينات: على سبيل المثال إن إزالة الجذر الأميني 
من السينوزين يؤدي إلى تشكل اليوراسيل. 

"- الأذية الضوئية: من أهم المنتجات الناجمة عن الأذية 
الضوئيه تشكل ارتباطات بين البيريميدينات على شريط 
الذللا نفسه مما يؤدي إلى التقارب بين الأساسين 
المتجاورين ثم حدوث تشوهات غير قابله للحياة في شريط 
ال2/148 المصاب؛ ومن هنا جاء الأثر السيئئ للتعرض المديد 
للأشعة فوق البنفسجية التي تؤدي إلى التقارب وتشكل 
الروابط بين أساسي تيمين 06ذ0:لا!) متجاورين مؤدياً إلى 
تشكل ديمر 0172161 بين النيمين والسيكلويوتان. كما قد تؤدي 
الأشعة فوق البنضسجية إلى تشكل روابط بين أساسين 
متقابلين من كل شريط لل 48/(] مما يؤدي إلى تشوه البنية 
الحلزونية ما عدا التقطعات الني تطرأ على شريط واحد أو 
على الشريطين. 

تأقي أهمية إصلاح ال 2/4 من أنه المخزن الكامل لكل 
المعلومات الوراتيه وهو الجزيء الكيميائي الحيوي الوحيد 
الذي يتم إصلاحه؛ ومن هنا تأتي أهمية وجود أكثر من مئة 
جين تتدخل في عملية الإصلاح آنفة الذكر. 

حين حدوث تقطع في شريط واحد يكون الإصلاح ممكناً 
بسبب وجود نسخة احتياطية في الشريط المقابل» في حين 
ينعدر الإصلاح حين وجود تقطع في الشريطين بسبب غياب 
النسخة الاحتياطية في الطرف المقابل. 

حين حدوث أي خطأ في اصطناع ال 1١148‏ تأتي الإنزيمات 


التى تتعرف الخطأ ومن ثم تحدد مكانه مما يستنفر إنزيم 


النوكلياز356ع1عنا7 الذي يقوم بقطع طرفي الأساس الخاطئّ 
ثم يستدعى إنزيم بنائي آخر هو البوليميراز الذي يقوم 
بإضافة الأساس الذي تم استئصاله في وقت سابق ليأتي 
الإنزيم الرابط 16356! ويقوم بريط طرفي الأساس المذكور 
يطرفي الشريط المقطوع. 

ثالثاً- العوامل الكيميائية: 

هناك العديد من العوامل الكيميائية التي تتدخل في 
حدوث الأورام منها ما هو سام للجينات ومنها ما هو غير 
سام لها. تتميزالمواد الكيميائية السامة للجينات بقابليتها 
العالية لإحداث التفاعلات الكيميائية:؛ ومن أهم الأمثلة 
عليها المواد المؤلكلة التي يمكن أن تشكل روابط قريبة ضمن 
المادة إضافة إلى إحداث أذيات مباشرة داخل النواة والمتقدرات. 
إن فكرة العلاقة بين أذيات ال 72114 وتشكل الأورام جعلت 
منها هدفا للمواد الكيميائية المسرطنة ولاسيما المؤلكلة 
261 12]125لإ1! ومن الأمثلة عليها مركبات النتروز 1115050 
ومركبات ايبوكسيد. 

أظهرت الدراسات الني أجريت على الجرذان بعد إحداث 
الأورام فيها طفرات في الجين الورمي 1835؛ ومن أهم التغيرات 
الني حصلت فيها هو حلول الزوجي 4-1 مكان الزوجي 0-0 
وذلك بعد التعرض لركبات النيتروز المينيلية 2:60 الإطاع72 
2115050-١5 45‏ الني تعمل على إضافه جذر الميثيل 
عند الأكسجين السادس مما يؤدي إلى عدم التقابل مع 
التيمين خلال انتساخ ال 4[!(آ. 

تظهر الدراسات إمكان الوقاية من العوامل الكيميائية 
السامة للجينات بالمحافظة على الآليات الفيزيولوجية 
لإصلاح ال 4لا(آ؛ وهذا ما يظهره ارتفاع معدل سرطانات 
الجلد في المرضى المصابين بجفاف الجلد المصطبغ 
1 0ع بسيب فقدان آليات إصلاح ال 
ه]!0ا. 

فيما يلي بعض أنواع الأورام والمواد الكيميائية المسببة لها: 

-١‏ أورام الرئة: من أهم العوامل المسببة: التدخين والزرنيخ 
والاسبسنوز ويينزوبيرين: والكروميوم والفحم والنيكل 
وغازات الخردل: كذلك العمل في مصانع الالمنيوم والصلب 
والعمل في المناجم. هذه المواد الكيميائية تتدخل فى إحداث 
سرطانة الرئة حرشفية الخلايا والسرطانة الفدية وورم 
المتوسطة (الميزوتيليوما) عدا سرطانة الرئة صغيرة الخلايا. 
إن الانقلاب الجديد الذي حصل في عالم التدخين وهو 
إضافة المصفاة (الفلتر) منن خمسينيات القرن الماضي أرخى 
بظلاله على طبيعة الأورام التي يسببها التدخين؛ فإضافة 


اما 


المصفاة أدى إلى تصفية الكثير من النيكوتين ذي الوزن 
الجزيئي والحجم المرتفع أي دخول كمية أقل منه مع كل 
لفافة يتم تدخينها مما يحيج إلى مضاعفة عدد اللفافات 
لبلوغ كمية النيكوتين المطلوبة في مرحلة ما قبل المصفاة أي 
إلى مضاعفة كمية المواد المسرطنة وعلى رأسها النيتروزأمين 
ذوالوزن والحجم المنخفض أي ذو النفوذية العالية إلى الرئة. 
وفي استخدام المصفاة يحتاج المدخن إلى أخذ شهيق أعمق 
بسبب المقاومة مما يساعد على إيصال المواد المسرطنة إلى 
أبعد المناطق في محيط الرئة أي إلى ازدياد معدل حدوث 
سرطانات الرئة ولاسيما النساء اللواتي استخدمن هذا النوع 
من التدخين بحجة أنه خفيف كما يقال لوجود المصفاة في 
اللفافة. 

"- أورام الجوف الفموي: تشاهد هذه الأورام بكثرة في 
المجتمعات الغرييه حيث يكثرالتدخين إضافة إلى 
الاستهلاك العالي للكحول بمختلف أنواعه؛ كما يكثر هذا 
النوع من الأورام عند عمال صناعة الأحذية وعمال صناعة 
المفروشات ما يؤدي إلى تأثيرات تراكمية تنتنهي في آخر 
المطاف إلى تطورالسرطانة حرشفية الخلايا في جوف الفم. 

"- أورام المعدة: قد تسببها الأغذية المدخنة والململحة 
والمثلجة. كما تحدث في عمال صناعة المطاط وتؤدي إلى 
تشكل السرطانة الغدية. 

4- سرطانة الخلية الكبدية: من الموادالمسببة 
الافلاتوكسين وفينيل كلوريد والندخين والكحول وكلها 
تتدخل في إحداث سرطانة الخلية الكبدية إضافة إلى 
الساركومات الوعائية. 

5- سرطان المثانة: من أسبابه التدخين وامينوبيفينيل 
ويينزيدين ونفتيل أمين. كذلك في صناعات الاورامين مما 
يؤدي إلى تشكل سرطانة الخلية الانتقالية. 

5- سرطانات الجلد: بسبب الزرنيخ والقطران. وعمال 
النفط وعمال الفحم الحجري معرضون للإصابة بالسرطانة 
حرشفية الخلايا والسرطانة قاعدية الخلايا. 

- أورام العظام: من أسبابها التدخين والبينزين 
وأوكسيدات الإيتيلين وأدوية الأورام. والتعرض للأبخرة عند 
عمال صناعة المطاط يؤدي في نهاية المطاف إلى تشكل 
العديد من الأورام وعلى رأسها الابيضاضات. 

رابعاً- العوامل الهرمونية: 

-١‏ سرطان الثدي: سرطان الثدي من أكثر السرطانات 
النسائية شيوعا إذ يصل الحدوث إلى 18٠٠٠١‏ حالة جديدة 
سنويا في الولايات المتحدة الأمريكية: ويأتي الارتباط بين 
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العوامل الهرمونيهة وسرطان الثدي من فرضية أن 
الإستروجين - وعلى نحو مبدئي الإستراديول - من أهم 
محرضات نمو الخلية الثديية؛ ويدعم هذه الفكرة أن 
الانقسامات الخلوية تكون في أوجها خلال الطور الأصفر 
اللوتيني من الدورة الطمثية. 

من الحالات التي تؤهب لحدوث سرطان الثدي: حدوث 
الدورة الطمثية في سن باكرة؛ وانقطاع الدورة الطمثية في 
سن متاخرة؛ والحمل في سن منأخرة وزيادة الوزن. 

تعد الدورة الطمثية المبكرة من عوامل الخطورة في حدوث 
سرطان الثدي: وقد أظهرت عدة دراسات مقارنة تناقصاً 
بنسبة “٠١‏ في معدل حدوث سرطان الثدي فى كل سنة تأخير 
في حدوث الدورة الطمثية؛ كما أن نسبهة سرطان الثدي 
تتضاعف إذا انتظمت الدورة الطمثيه خلال سنة واحدة من 
أول طمث ممارنة بالزمرة نفسها من النساء اللواتي يعانين 
دورة طمثية غير منتنظمة خلال السنوات الخمس الني تلي 
بدء الدورة؛ فعدم انتظام الدورة الطمثية يعد بدئها يعد عامل 
حماية إلى حد ما من حدوث سرطان الثدي. 

تتعرض الفتيات بعمر ١١‏ سنة مع دورة طمثية منتظمة 
للإصابة بسرطان الثدي يوماً ما أكثر بأريع مرات من اللواتي 
بعمر؟١‏ سنه أو أكثر مع دورة طمثيه غير منتظمة. كما تظهر 
الدراسات أن بنات النساء المصابات بسرطان الثدي هن أكثر 
عرضة للإصابة بسرطان الثدي من غيرهن مع ملاحظة 
وجود مستويات عالية من الإستروجين في الدم أعلى بكثير 
من الشاهد 002]501. 

تسهم ممارسة النشاط الجسمانى أو الرياضى - كما في 
راقصات الباليه أو السباحات - إلى حد ما في تأخير بدء 
الدورة الطمثية بنحو سنتين مقارنة بالفتيات اللواتي لا 
يمارسن نشاطا مشابها؛ كما يقلل هذا النشاط من نمو غدة 
الشثدي إذ تكون الأثداء صغيرة الحجم عند الراقصات وريما 
أسهم كل ذلك - بما يمثله من إنقاص الحمل الهرموني - 
بتقليل تسبة الإصابة بسرطان الثدي في هذه الفئة من 
الفتيات. 

وهناك علاقة بين الوزن ومعدل حدوث سرطان الثدي إذد 
إن كل عشرة كيلو غرامات زائدة بعد سن اليأس ترفع معدل 
الإصابة بسرطان الثدي بنسبة 8/. 

"- سرطان المبيض: يختلف سرطان المبيص عن باقي 
السرطانات المحرضة هرمونياً بأن الهرمون المتدخل فيه هو 
موجهة القند 10177086 111م5011300150 الذي يؤثر مبياشرة 
في الخلايا البشروية في المبيض مؤديا إلى حدوث انقسامات 


عشوائية؛ إذ يعنقد أن الخلايا البشروية على سطح المبيض 
أوالخلايا المابعة داخل الجريب في طور التطور هي مصدر 
الخلايا القابلة للتحول ورميا. 

يقي إنجاب الأولاد من تطور سرطان المبيض بنسبة 165٠‏ 
مقارنة مع أولئك اللواتي لا ينجين؛ وكل حمل بعد الحمل 
الأول يعد عامل وقاية إضافياً. فمن عوامل الخطورة في 
سرطانات المبيض إذا ازدياد عدد مرات الإياضة وهذا ما يوافق 
سن اليأس المتأخرة, ومن عوامل الوقاية الإنجاب واستعمال 
مانعات الحمل الفموية. 

"'- سرطان الموثة: أصبح سرطان الموثة السرطان الأكثر 
تشخيصاً عند الرجال في الولايات المتحدة الأمريكية متفوقاً 
على سرطان الرئة بنسبة ضئيلة حيث تم تشخيص 51٠٠٠١‏ 
حالة في عام 1996 فقط. من أهم عوامل الخطورة العمر, 
فسرطان الموكه تادر جدا قبل سن الأريعين فيما يزداد معدل 


الحدوث على نحو كبير مع تقدم العمر متفوقاً بذلك على 
أي نوع من أنواع السرطانات الأخرى. 

يجول نحو ؟/ من الهرمون الذكري وهو النيسبوسنيرون 
غير المرتبط بالبروتينات في الدم ليصل إلى غدة الموثة حيث 
يتحول إلى دي هيدروكسي تيستوسنيرون الذي يرتبط 
بالمستقبلات الخاصة به بصفته عامل نمو ويالتالي تنتقل 
الإشارة الناجمة عنه إلى داخل النواة لتجد عامل الانتساخ 
الذي يقوم يتفسيرها هناك. 

أثبت 710616 عند الفئران تطور سرطانة الموثة الغدية بعد 
حقن الفئران بالنتيستوسسيرون الخارجي مما يشير إلى 
العلاقة المباشرة يين نسب هذا الهرمون الذكري وتطور 
السرطانة الغديه في الموثة: كما أثبتت الدراسات وجود 
مستويات عالية من التيستوسديرون في المصابين بسرطان 
الموثة مقارنة بالأشخاص الأصحاء من الفئة العمرية نفسها. 
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بيولوجيا الأورام 


تتناول في بحث بيولوجيا الأورام نإهواولط #ععصدء 
المواضيع التالية: 

-١‏ تخليق ال 014[ (515ع)0/ا5 4ل 1](1) وإصلاحه. 

"- نقل الإشارة 1005غع1ال25ةم] [لهمع51. 

“"- دورة حياة الخلية عاعلء [اع2. 

4- الاستماته 05[5]م0م2. 

ه- الجينات الورمية والجينات الكابتة للأورام 016086265 
5 51100165501 10111201 220 . 

5 تولد الأوعية 5أو208108606. 

اولاً- تخليق ال 21/14 (وزوعط)هنرو 0114): 

يؤلف ال 17818 المادة الوراثية الني توجد داخل صبغيات 


01051 


ماهر سلمون 


النواة الخلوية؛ وتتألف من سلسلة من النوكليوتيدات التي 
يرتبط بعضها بيعض بروابط هدروجينية؛ ويلسف شريطا 
ال 14 أحدهما حول الآخر بشكل حلزوني. وقد تم كشف 
هذه البنية الحلزونية من قبل واتسن وكريك 200 7/1/2050 
061 في خمسينيات القرن الماضي. 

الوحدة الوظيفية المكونه لل 1018 هي النوكليوتيد التى 
تتألف من سكر الريبوز منقوص الأكسحين + أساس (أدينين 
وغوانين وسيتوزين أو تيمين) + وظيفه فوسفاتية كما هو 
مبين في الشكل .)١(‏ 

تقسم الأسس إلى بورينات وبيريميدينات؛ تتألف 
البورينات من الغوانين 30186ناع والأدينين 06زم306: وتتألف 
البيريميدينات من اليوراسيل [1:201ا والنيمين 106لالاط) 
والسيتوزين 05106]© كما في الشكل .)١(‏ 

يرتبط الأدينين دوما بالتيمين بروابط ثنائية في حين 
يرتبط السيتوزين بالغوانين بروابط ثلاثية. 

يتم تخليق ال 0/84 دوماً من منطقة خاصة تدعى 
الريبليكون 11200م6:: أما الريبليكاتور :110230م16 فهي المنطقة 
القادرة على قيادة عملية التخليق والمحتوية على مناطق 
البدء والإنزيمات القادرة على إزالة التفافات ال 14( ؛ 
ويالتالي فصل الشريطين المتممين أحدهما عن الآخر. ولكي 
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تبدأ العملية السابقة؛ لابد من توافر مناطق في ال 2/14 
رابطة للبروتينات التي لها الفعل الأساسي في هذه العملية 
حيث ترتبط هذه البروتينات بمنطقة الريبليكاتور, وتبدأ 
بذلك عملية التخليق 0]16515/ا5. 

تقوم بروتينات البدء 0016125 10113601 يثالاثة أعمال 
رئيسية: 

-١‏ الارتباط يمناطق محددة من الريبليكاتور. 

-١‏ حالما ترتبط بالجزء المطلوب من الريبليكاتور تقوم 
بفك الالتفاف وإزالته من مناطق ال 2/4 المجاورة لمكان 
الارتباط السايق الذكر. 

*- تقوم بروتينات البدء بالتضافر والتقاء بروتينات أخرى 
ضرورية لعملية البدء. 

تحناج عمليةه بدء تخليق ال 10١/8‏ إلى مشرّع لهم زمكان 
الشروع بالعمل). ويكون من ال 87184 الذي يتفعل حالما 
يتفاعل مع 10356[ع1 10/18 ؛ وهو الإنزيم الذي يموم بفك 
جديلة ال 14ل!(1 وإيعاد الشريطين أحدهما عن الآخر. 

تنسخ ال 114 («من)دء نامع حلاط): 

يتم تكرر ال114 من خلال عدة إنزيمات؛ أهمها 12114 
بوليميران تبدأ العملية في عدة مناطق على شريطي ال 
]ا2: ويكون اتجاه التكرر من "" إلى ه" وذلك باستعمال 
شريط محرك رئيسي (مشرع :01176): وتسمى السلسلة 
المكررة على شريط اليدء السلسلة القيادية 52320 ع163015؛ 
لأن تكررها يستمر دون تقطعات. أما السلسلة المكررة على 
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0 و6305 ا 
كامعمموة؟ ألاهعة1 0 
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الشريط الممايل فتسمى السلسلة المتلكئة 55320 1255128؛ 
وذلك لتعدر تكررها على نحو مستمر. في هذه الحالة تقوم 
سلاسل أوكازاكي 563205 0132211 يملء مناطق التقطعات 
في السلسلة المتلكئة من دون أن يُنسى عمل الإنزيم الرابط 
ع35!! الذي يريط بين طرفي السلاسل المتجاورة والني ثم 
تكررها للدو كما هو مبين في الشكل ("). 

إذا تقوم الإنزيمات بفك جديلة 2!14: وهكذا يُحدث في 
النهاية شريطا 10/14 متقابلان يتمم كل منهما الآخر, ومن 
الضروري انفصال الشريطين أحدهما عن الآخر من أجل 
تشكيل أساس لنسخ الشريط المتمم: ويدذلك تكون العملية 
نصف محافظة بحيث يُحصل بعد نهاية كل انتساخ أو تخلق 
على نصف المعلومات الوراثية التي كانت موجودة أصلا. 

وتتشكل كما أوضح سابقاً فقاعات, وهي بمنزلة تباعدات 
بين الشريطين على طولهما من أجل توفير تخلق [2١/4‏ 
سريع يبدأ في عدة مناطق. يظهر الشكل (”7) ما بسمى يشوكة 
الانتساخ 1011 1102100م: حيث ينم تخلق ال 14! في 
الاتجاهين؛ ولكن دوما من *" باتجاه ه"؛ ويالتالي يكون اتجاه 
الشريط المنتسخ من 5" إلى *": وهكذا تستمر العملية حتى 
الحصول على شريط جديد يتمم الشريط الأساسي الذي 
استعمل في عملية التخليق الآنفه الذكر. 

عند تشكل الشريط الجديد يكون مرتبطأ في طرفيه 
بالشريط الأم؛ مما يستدعي تدخل إنزيم آخر شديد الأهمية 
يقوم بقغطعه في الطرفين؛ ويالسالي فك ارتباطه بالشريط 


قلاط أهاموعجم 
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الأم عن طريق إنزيم 11 000150106125]. 

إصلاح ال ذالط («ندمءم حااط): 

تشكل النوكليوتيدات الوحدات الوظيفية البنيوية لل 
4. وقد تتناول الأذيات التي تصيبها الأساس أو السك رأو 
الزمرة الفوسفاتية. 

مصدر الأذية: 

-١‏ الحرارة. 

"- الحوادث الاستقلالية (الجذور الحرة). 

- الأشعة فوق البنفسجية والأشعة السينية. 

4- التعرض للمواد البينزينية. 

أنواع الأذية: 

-١‏ إزالة اللأمينات من النوكليوتيدات. 

؟- إزالة البورينات من النوكليوتيدات. 

- أكسدة اللأسس. 

4- تكسرات في شريطي ال 2114 . 

ومن الأمثلة على الأمراض التي تسبيها أذيات ال 2114 
متلازمة ويرنر 510070150106 :17/6706 التي تتظاهر يتأخر النمو 
إضافة إلى الشيخوخةهة الباكرة: ومتلازمة بلوم 510070 السي 
تتظاهر بازدياد الحساسية لضوء الشمس. 

ومن أهم التبدلات التي تطرأ على بنية ال 11141 وتستوجب 
الإصلاح: 

-١‏ فقدان اأساس: وهو ما يعرف بالمكان فاقد البورين أو 
البيريميدين. 

؟- إزالة الأمينات: على سبيل المثال إن إزالة الجذر الأميني 
من السيتوزين يؤدي إلى تشكل اليوراسيل؛ وينم إنناج أكثر 
من ٠٠١‏ يوراسيل يوميا بهذه الطريقة. 

“- الأذية الضوئية: من أهم المنتجات الناجمة عن الأذية 
الضوئية تشكل ارتباطات بين البيريميدينات على شريط ال 
نفسه؛ مما يؤدي إلى التقارب بين الأساسين المتجاورين؛ 
وبالتالي حصول تشوهات غير قابلة للحياة في شريط ال 
214 المصاب؛ ومن هنا جاء الأثر السيئّ للتعرض المديد 
للأشعة فوق البنفسجية التي تؤدي إلى التقارب وتشكل 
الروابط بين أساسي تيمين 0106«/زط) متجاورين مؤدياً إلى 
تشكل ديمر (مثنوي 01061) بين النيمين والسيكلوبوتان؛ ما 
يمكن الأشعة فوق البنفسجية من تشكيل روابط بين أساسين 
متقابلين من كل شريط لل 148١10؛‏ وهذا يؤدي إلى تشوه في 
البنية الحلزونية إضافة إلى التقطعات التي تطرأ على 
شريط واحد أو الشريطين. 

تأتي أهمية إصلاح ال 1114 من أنه المخزن الكامل لكل 
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المعلومات الوراثية؛ وهو الجزيء الكيميائي الحيوي الوحيد 
الذي يتم إصلاحه؛ ومن هنا تُفهم أهمية وجود أكثر من مئة 
جين تتدخل في عملية الإصلاح آنفة الذكر. 

حين حدوث قطع في شريط واحد يكون الإصلاح ممكناً 
بسبب وجود نسخة احتياطية في الشريط المقابل في حين 
يتعدر الإصلاح إذا حدث تقطع في الشريطين بسبب غياب 
النسخة الاحتياطية في الطرف المقابل. 

حين حصول أي خطأ في اصطناع ال 10/14 تأتي الإنزيمات 
التي تتعرف الخطأ وتحديد مكانه مما يستنفر إنزيم 
النوكلياز20012356 الذي يقوم بقطع طرفي الأساس الخاطئٌ 
ثم استدعاء إنزيم بنائي آخر هو البوليميرازالذي يقوم 
بإضافة الأساس الذي تم استتصاله في وقت سابق ليأتي 
الإنزيم الرابط 118356 الذي يقوم بربط طرفي الأساس المذكور 
بطرفي الشريط الممطوع. 

ثانيا- نقل الإشارة 155)عنالعصد") [دهمع1د: 

تحناج الخلايا الطبيعية والورمية على حد سواء إلى 
إشارات لتحريض نموها وانقسامها. هذه الإشارات قد تكون 
داخلية أو خارجية. الهدف من الإشارة هو نقل عوامل نمو 
من خلايا مجاورة إلى داخل الخلية الهدف؛ تتمثل ببروتينات 
تنقل معلومات انقسامية حيث ترتبط بادئ ذي بدء 
بمستقبلات خاصة إما على سطح الخلية وإماداخل 
السيتوبلازما؛ ليبدأ شلال من المعلومات يننهي في النواة 
حيث يتوضع ال 1114 الذي يقوم بتكرار المعلومات القادمة 
وإرسالها إلى الشبكة السيتوبلازمية الداخلية المحببة من 
خلال 114 مرسال يقوم بحمل المعلومات اللازمة لترجمة 
الإشارة إلى بروتينات وظيفية تقوم بعملها داخل الخلية أو 
خارجها. 

أتماط مستقبلات الإشارة: 

-١‏ التيروزين كيناز (©1225ء! ©270518)): مثل عامل النمو 
المشنق منالصفيحات ([21(01), وعامل النموالشبيه 
بالإنسولين (101)): وعامل النمو الظهاري (801). 

"- التيروزين فوسفاتاز (12]25م105م ©72<0512)): مثل 
5 . 

"- غوائيلات سيكااز (©1252ء3» 21122(1216)): مثل 
المستقبلات البيتيدية. 

4 - سيرين تريونين كيناز (1225ء! عدمنصمءط)/©52212): مثل 
عامل التمو المحول (101-8: 01]ع12 8101/15 1010128 كم 23)) . 

مستقبلات التيروزين كيناز: تتألف هذه المستقبالات من 
وحدات وظيفية مختلفة منها الوحدة الرايطه الخارجية 


الشكل (4) 


والوحدة الرابطة الداخلية والوحدة الوظيفية عبر الغشاء 
إضافة إلى وحدات وظيفية غنية بالحموض الأمينية تدعى 
3 لها شأن مهم في عملية الفسفرة اللازمة لنقل 
الإشارة كما هو مبين في الشكل (4). 

ومن المستقبلات التي لا تعتمد على النيروزين كيناز تلك 
النى تتوضع داخل السينويلازماء وتدعى 22105[ 0مة 51500 
وتعد هذه المستقبلات غير نشيطة إنزيمياً وتسهم بنقل 
الإشارة بفعل وجودها الفراغي والكيميائي إذ تحمل الإشارة؛ 
وتنقلها إلى داخل الثواة. 

ومن المستقبلات التي تعمل بهذده الآلية مستقبلات 
السيتوكينات مثل الإننيرلوكين-" (2-.11) ومستقبلات كل من 
38 و004©. 

نقل الإشارة داخل الخلية الورمية: 

يبدأ نقل الإشارة من خلال عوامل النمو التي تأتي من 
الوسط المحيط وترتبط بالمستقبلات الخاصة على الفشاء 
الخارجي لتقوم بتنشيط إحدى سبل نقل الإشارة: أهمها 
سبيل 117256 1182 الذي يعد من أهم سبل نقل الإشارة داخل 
الخلايا الورمية والذي يتعرض لتبدلات جينية مختلفة في 
بعض الأورام البشرية؛ وهو أكثر ما درس من بين سبل نقل 
الإشارة. 

يرتبط عامل النمو بالوحدة الخارجية للمستنقبل على 
سطح الخلية؛ فتنتقل الإشارة من القسم الخارجي إلى 
القسم الداخلى للمسنقبلات من خادل الوحدة عبر الغشاء؛ 
ليقوم عامل النموالمذكور يفسشرةالوحدةالداخلية 
وتنشيطها ؛ مما يؤدي إلى تنشيط عامل الملاءمة 01-2 الذي 
يقوم بتقديم ذرة من الفوسفور إلى بروتين 505 الذي يفسفر 
5 (الني تعد من أهم الجينات الورمية البشرية؛: وتعد 
مسؤوله عن العديد من السرطانات مثل سرطانات الرئة 
والمعثكلة حين وجود طفرة على أحد الأسس المكونة لها). 


تقوم 1525 بتفعيل سبيل ال 112356 11487 الذي يتضكخم 
في كل مرة ناقلاً الإشارة إلى النواة؛ وبالتالي إلى عوامل 
الانتساخ التي تترجم الإشارة إلى 1014 رسول يقوم بتحويلها 
إلى البروتين المطلوب حالما ينتقل إلى الشبكة السيتوبلازمية 
الداخلية المحببة. 

عوامل الانتساخ النووية 5م21 50أامأععءعمقم) عدءاعناد: 

-١‏ 0-1005): هو أحد الجينات الورمية المتعلقة يعوامل 
الانتساخ؛إذ يمتازيوجود وحدة وظيفية رايطة لعوامل النمو 
الخارجية على شكل سحاب اللوسين .6م210 1600126 يتم 
تنشيط عامل الانتساخ هذا من خلال سبيل ال ع285ك! 42 ]/. 

"- 25أ201م 51415: هذه الكلمة هي اختصار لترجمة 
الإشارة وانتساخ بروتيناتها حيث تعمل على تنشيط عوامل 
النقل السيتويلازمية كعائلة 1230105. تتألف هذه العائلة من 
سنة بروتينات من 51811 إلى 51/816. تعمل هذه البروتينات 
كنواقل بين السيتوبلازما والنواة. 

'- إصبع الزنك 6©7ع12/ ©دأ2: يتكون من ذرة من الزنك 
توجد بين أساسين من السيستيئين وأساسين من 
الهيستيدين. تتراصف أصايع الزنك هذه عند الثلمة الكبيرة 
لذ ذا12؛ وبالسالي تكون بيئة ملائمة لاستقبال عوامل النمو 
وإرشادها إلى مكان ارتباطها بال 21[|14آ. 

الشكل (50) يظهر نقل الإشارة إضافة إلى عوامل الانتساخ. 

كالثا- دورة حياة الخلية ع2اء6تت ااء»©: 

تتألف دورة حياة الخلية من أريعة أطوار مرتبة بالشكل 
التالي: 1.5.0200 0. 

7) تعني الفجوة م82 وذ تعني اصطناع الث4اادآ 51015 
و4١‏ تعني الانقسام 1010515. تتم في طور الفجوة الأول 
التحضيرات الإنزيمية والبنيوية من أجل اصطناع الحمض 
الريبى النووي منقوص الأكسجين :12١/4‏ ويتم في طور 
الفجوة الثاني التحضيرات الخاصة بعملية انقسام الخلية. 

يستمر 21) من ه-١٠‏ ساعات؛ 5 من 8-5 ساعات, و22) من 
0-4 ساعات في حين يستمر الطور 815 من ساعة إلى ساعتين. 

يوجد على مستوى دورة حياة الخلية نقطتنا تحقق: الأولى 
بين الطورين 1 و5 يسيطر عليها الجين الكابح للأورام 2853 
والثانية بين الطورين 2©) و11 لم يعرف بعد البروتين الذي 

من أهم البروتينات الني تسهم في تطور الدورة الخلوية 
السيكلينات 110علا0. حيث تقسم السيكلينات إلى عدة أنواع؛ 
من أهمها 10.8 10[علإك الني تسيطر على تقدم الدورة الخلوية 
من الطور 61 إلى الطور 5. ويحتاج كل سيكلين إلى بروتين 


نقص الاشارة باستخدام التيروزين كيناز 
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انتساخ (مواءم 7123051 ) النواة ( 5لا ها ءلم ) 


الشكل (0) 
كيناز خاص به يريطه؛ ويعطيه الطاقة اللازمة من أجل 
الحصول على الفعائية اللازمة الكفيلة بتقدم الدورة الخلوية 
من الطور 1) إلى الطور 5. ويرتبط السيكلين 1 بالبروتين 
كيناز 01(164,6)» ويتشكل المعقد 4,6 10/1016 وذاءلاه الذي 
يسيطر في الطور 21) في حين يرتبط السيكلين 1 بالبروتين 
كيناز 2122© مشكلاً المعقد 8/©2162 «[إءلاك الذي يسيطر 
بين الطورين 1/5©): ويسهم بتقدم الدورة الخلوية من الطور 
1 إلى الطور 5. 

يسيطر السيكلين 4 على طور الاصطناع 5 ويشكل 
معقدين: الأول مع 0181622 والثاني مع 0100-2): يسهم المعقد 
2 هدناءيه بإعطاء الطاقة اللازمة للتقدم عبر 5 في 
حين يشكل المعقد 2- 8/6120 0/110 أساساً للتقدم من الطور 
5 إلى الطور 602.أماالسيكلين 8 فيسيطر على الطور 
الانقسامي 11؛ ويشكل معقدا مع 0520-2 بالشكل التالي 
58/0102 م ذأعلاء» والشكل (5) يوضح أطوار الدورة الخلوية 
بما فيها توزع السيكلينات. 

ولا يسنمر تقدم الدورة الخلوية باتجاه الانقسام إلى مالا 
نهاية؛ إذ أنه لابد من ضوابط تتمثل بمثبطات السيكلينات: الشكل (5) 


0046 ا 
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ومن أهمها عائلة /إ!1م:12 018/1219): وهى اختصار للبروتينات 
المشبطه للسيكلينات 75اعء]50م 101101605 12[علاء, ومن أهمها 
7 التي تختنص بتثبيط المعقدات / ه للاء نا 
52 ذا وناءلاء 204 010162): وهناك عائلة أخرى هي عائلة 
(لالندة 16ل1) 11016 وهي اخنتصار لمتبطات الكيناز 101]01د! 
156 أ0101 01. من أشهرهدهالبروتينات 
569 االني تقوم بفصل السيكلينات عن 
البروتينات المعتمدة على الكينازء فعلى سبيل المثال في حال 
الحاجة إلى إيقاف الدورة الخلوية في الطور 1) تقوم هذه 
البروتينات بفصل المعقد 01(0164.6/ ذا مأاءلاء إلى (آ متاعءلء 
و10124.6 : وبالنالي تخنفي فعالية التيروزين كيناز ويتوقف 
التقدم ياتجاه الطور 5. 

كيف يقَوم الجين الكابح للأورام 553 بالسيطرة على الدورة 
الخلوية8 

تتميز الأورام بنشاط انقسامي مستمر للخلايا الورمية 
ناجم عن فعالية شديدة في السيكلينات بأنواعها ؛ ولاسيما 
تلك التي تسيطر في الطور الأول للدورة الخلوية؛ ففي حال 
الانقسام الفوضوي للخلايا يتنبه الجين الكابح للأورام 186 
الذي يسيطر على نقطة التحقق الأولى بين الطورين 61 و 
5 والتي تقوم بتنبيه 553 التي تنفعل؛ وتقوم بتنشيط العائلة 
المثبطة للكيناز؛ ولاسيما البروتين 516 الذي يقوم بتفكيك 
المعقد 2/01164.6 10أع/ك وتحويله إلى معقد غير فعال؛ 
وبالتالي توقف الدورة الخلوية عند الطور 61. 

الانتقال من 1) إلى 5: 

فهمت التغيرات الكيميائية الحيوية في هذا الطور أكثر 
من التغيرات التي تحدث في الأطوار الأخرى. هناك نقطة 
في الطور 7:1) تسمى نقطةه التقييد 0106م 151200107 حيث 
تتهيأ الخلية بعدها للدخول إلى الطور 5: وبعدها أيضاً لا 
حاجة إلى عوامل النمو الانقسامية لإكمال اصطناع ال 2114. 
غالبا ماتبدأ الخلايا عملية اصطناع ال 2114 خلال ساعتين 
إلى ثلاث ساعات من عبور النقطة 18؛ ويذلك يقسم الطور 
1 إلى قسمين: ما قبل 1 وما بعد 18. 

حين تصل إشارات النمو الانقسامية والتي تُدخل الخلايا 
في وضع الهمود 0016506006 إلى الطور 21): يزداد إنتاج 
السيكلينات - ولاسيما من النمط (102.103. 1(1) لآ دأاءنإ0)- 
خلال المرور عبر الطور 21): ويستمر إنناجها ما دامت عوامل 
النموالانقسامية مستمرة بالوصول إلى الخلية. 

يرتبط بعدها السيكلين 1 بالسيكلين المعتمد على الكيناز 
46 مشكلاً المعقدات التالية: لمة 021)4/ 2 متاءن 


(١ 56‏ وزذاءلاء حيث يتم تنشيط المعقدين السابقين 
بفعالية كينازية تدعى 0816©: ليصبح كل من المعقدين 
السابقين فعالاً. 

ويتألف 2812© من معقد من >01/هزاءلإه أيضا يتكون من 
آ مزذاءلء و01(127)»: ويموم 416) بتفعيل المعقدات السايقة 
من خلال فسفرة الحمض الأميني التريونين 116001056 في 
الموقع 172 من 011 . 

حالما يتفعل المعقد 10/01(164.6 6118لات يقوم بفسفرة بروتين 
الرينيتويلاسنوما 97اع]0:0 72100513560103 (16م). إن فسفرة 
بروتين الريتينوبلاستوما عند النقطة 18 أو بالقرب منها 
يؤدي إلى تحررها من وظيفتها الكابحة للنمو والانقسام 
ويالتالي تحرر عوامل الانتساخ وعلى رأسها "1521. يقوم عامل 
الانتساخ 821 بدوره في تحرر عوامل الانتساخ الأخرى 
وتحريض الجينات اللازمه لإنناج البروتينات الضرورية لعبور 
الخلية من الطور 21) إلى الطور 5. 

من السكلينات التي لها شأن مهم في السيطرة على الطور 
1 السيكلين 8 الذي ينم اصطناعه في مرحلة لاحقه 
للسيكلين 8 حيث يصل الذروة في مرحلة متأخرة من الطور 
1©. 

ويشكل السيكلين 1 معقداً مع 5162© بالشكل / 8 أاءلإ» 
2 الذي يتفعل بدوره من خلال 04816) حيث يسهم المعقد 
الفعال بفسفرة البروتين 15م في مرحلة متأخرة من الطور 
1. 

يعد البروتين 12م مفتاح السيطرة على دورة حياة الخلية؛ 
ولاسيما يوجود اليروتينات المتعلقة به مثل 130م 300 2107 
والتي أثبتت الملاحظة المخبرية قدرتها على الارتباط بعوامل 
الاننتساخ مثل 8217 الذي يتألف بدوره من خمسة أنواع: 
75" 5214 8213 821"2. 5211 وهي تؤلف مثنويا مغايرا 
11 مع عوامل انتساخ أخرى هي -22-1.122-2.102] 
13 ويعمل هذا المثنوي المغاير المؤلف من 258/1521 على 
الارتباط بال 114 وتنشيط جينات عوامل النمو والانتساخ 
الضرورية للعبور إلى الطور 5. 

من أهم الننائج الناجمة عن تفعيل الجينات بفعل تنشيط 
عوامل الانتساخ هو إنتاج عدة بروتينات لها شأن مهم لاحقا 
في الطور 5 إنزيم ع35]علال6؟ 015(/070101366 أو مختزلة ثنائية 
الفولات (21111[)؛ »© عك5دمع0نإأ0م لامآ وع5ةمل! ع01010طلاط). 

وكما ذكر سابقاً من الضروري وجود بروتينات مثبطة 
لتطور الدورة الخلوية: فالانقسام لا يستمر إلى مالا نهاية 
في الأجسام السليمة:؛ إذ إن وجود بروتينات من زمرة 27م 


ون 


و21م و57م كفيل بإيقاف تطور الخلية من الطور 61 إلى 
الطور 5. إن حصول أي أذية في ال 20/4 يؤدي إلى توقف 
الخلية في الطور 01 بسبب زيادة تفعيل الجين 253 الذي 
يؤدي إلى زيادة تعبير 2111/811/0151م الذي يسهم فى تثبيط 
2 11علا0: مما يؤدي إلى توقف الدورة الخلوية في 
الطور 61. 

الطور 5: 

حين تدخل الخلية الطور 5 لابد من انتساخ لكام ل ال 
2/4 الخاص بها؛ إذ لا يتوقف الانتساخ إلا بانتهاء العملية 
السابقة برمتهاء ويتم كل ذلك خلال بضع ساعات يسهم فيها 
الإنزيم الأساسي في عملية الانتساخ:؛ وهو ء26]25]لإ01م .114 
الذي له ثلاثه أنواع (عرقرة). 

يستخدم هذا الإنزيم أحد الشريطين كأساس؛ ويستمر 
بالنسخ مستخدما النوكليوتيدات التي تنتجها الخلية: 
ويحدث خطأ واحد لكل ٠٠١٠٠١‏ إلى ٠٠٠١٠٠١‏ نوكليوتيد 
تم انتساخه: مما سيقود في حال بقائه دون تصحيح إلى 
حوالي ٠٠٠١‏ إلى ٠٠٠٠١‏ طفرة في كل دورة انتساخ: ومن 
أجل هذا الغرض بمَوم 01/171612356م 10118 يوظيفة التحقق 
من النوكليوتيدات التي تم انتساخهاء فينزع النوكليوتيدات 
غير المرغوبةه بفعل إنزيم 0010016356« الذي يسهم بإنقخاص 
معدل الأخطاء نحو ألف ضعف؛: لتأتي بعدها آلية إصلاح ال 
4 التى تسهم بإنقاص الأخطاء الناجمة عن انتساخ ال 
4 إلى أقل مستوياتها. 

إضافة إلى مشكلة الأخطاء في عملية الانتساخ تواجه 
الخلية تحديا آخرء وهو مسألة السرعة في الانتساخ ؛ إذ من 
المفترض انتساخ أكثر من ”* بلايين نوكليوتيد خلال بضع 
ساعات؛ وبالتالي فإن شوكة انتساخ واحدة تحتاج إلى شهر 
كامل فى حال استطاعت انتساخ 7٠٠٠١‏ أساس في كل دقيقة: 
لذلك نواجه الخليه هذه المحضله من خلال بدء انتساخ المادة 
الجينيه في مناطق متعددة وفي الوقت نفسه بحيث يكم 
انتساخ السلسلة القيادية على نحو مستمر في حين تنتسخ 
السلسلة المتلكثة على نحو متقطع بحيث يتم ملء الفراغات 
التي تتركها السلسلة المتلكئة من خلال شرائط أوكازاكي. 

في نهاية كل عملية انتساخ تفقد بعض الأسس من طرفي 
الشريط: مما يؤدي إلى تقاصر في المادة الوراثية فيما لو 
مضى هذا الفعل من دون تصحيح: وهنا يأتي دور القسيم 
الطرفي (التيلومير 161070676): وهي شرائط من ال ذاادآ 
غنية بالغوانين والسيتوزين توجد في أطراف الصبغفيات: 
وتعمل كأساس لعمل التيلوميراز 1071612356ء)؛ وهو إنزيم يقوم 
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بإطالة التيلومير: وبالتالي تعويض النمص الحادث في المادة 
الوراثية يعد كل دورة انضخسامية. وحين عدم وجود الدنيلوميراز؛ 
عندها ستكون ال 1024 قادرة على الانتساخ مرات عدة قبل 
أن تفقد تسلسلات نوكليوتيدية مهمة منهاء؛ وعند تكرار 
العملية ستكون الخلية غير قابلة للحياة. 

هذا ومن المعروف أن عملية التقدم في العمر أو الشيخوخة 
ناجمة عن الفقدان المستمر وغير القايل للتعويض في 
التيلوميراز الحاصل فى الخلايا الطبيعية.أماالخلايا 
الورمية فيبدو أنها طورتآلية خاصة تتمكن من خلالها من 
التعبير المستمر عن التيلوميراز؛ ويالتالي تكتسب قدرته 
الأبدية ومقاومة الموت. 

بمي أن يُذكر أن عملية الانتساخ تبدأ من خلال النأث 
اللإيجابي للمعقد 48/010162 10اعلك في بداية الطور 5 وا 
عل/ 0ذاءله في وقت متأخر من الطور المذكور. 

الانتقال من الطور 2 إلى الطور 11: 

حالما تنسخ الخلية مادتها الوراثية على نحو كامل 
دورفصل المادة الوراثيه وتوزيعها على نحو متساو بين < 
جديدتين: في معظم الخاذيا هناك فنرة الفجوة الثاذ 
يتم من خلالها التأكد من الانتساخ الجيد للمادة ا 
إضافة إلى تشكل المعقد 8/0062 110ع/إ© حيث ينم ١‏ 
8 مزاءلاء في آواخر الطور 5 وبداية الطور 22): ويكون 
بشكله غير المفسفر الذي لا يلبث أن يتفعل من خلال ذ 
عند التريونين 161. 

الانتقال من الطور 11 إلى الطور 1): 

حالما تدخل الخلية إلى الطور الا نقسامي الأول 356 
ينم تفكيك معقدات 8 م[أءلاء؛ ما يؤدي إلى دخول ١‏ 
طور الصعود 27301356. خلال الطور الانقسامي تد 
الصبغيات, وتنفصل» ومن ثم تعود ونتكثف من جديد 
انفصالها حيث تتضاعف أقطاب المفغزل؛ وتنفصلء ود 
إلى طرقي النواة للمساهمة في عملية الانفصالء؛ وأ 


رايعا- الاستماتة 515ه0)م0م2: 

تموت الخلايا إما من خلال الأذية وإما الانتحار: ود 
أخرى إما من خلال النخر واما الاستماتة الخلوية:؛ و 
عمليتان مختلفنان من الناحية الفيزيولوجيه حيث د 
النخرتاليا لأذية ما في حين تحصل الاستماتة الخلو, 
يسبب الانتحار. 

© التخرالخلوي: يحصل بسيب أذية ما مرافقاً لظروة 


غير فيزيولوجية تتعارض وحياة الخلية مثل نقص الأكسجة 
والانسمام. يحصل النخر الخلوي يسبب ثقوب وتمزقات في 
الجدارالخلوي؛ مما يؤدي إلى فقد مركب الطاقة 4:17 مؤديا 
إلى تحرر إنزيمات الخلية وخروجها ؛ لتكون على تماس مباشر 
مع الخلايا المجاورة محرضة تفاعلا التهابياً شديدا. 

© الاستماتة الخلوية: يحصل الموت الخلوي هنا على نحو 
منظم تحت سيطرة جينية تؤدي إلى تقطع الكروماتين 
وتضاؤل حجم السيتويلازما وحصول تقطعات صغيرة في 
ال 8114 ويكون مصير الخلية البلعمة من دون أي أذى للجدار 
الخلوي, وتحتاج هذه العملية إلى طاقة تأخذها من ال 412 . 

للاستماتة الخلوية سبيلان: داخلي معتمد على المتقدرات 
والسيتوكروم ) وخارجي عن طريق مستقيلات الاستماتة 
لخلوية؛ وكلا السبيلين بحاجه إلى 02503565) وهي بروتينات 
ؤلفة في تركيبها من حمضي السيستيئين والاسبارتات. 
السبيل الداخلي: يحتوي الغشاء الداخلى للمتقدرات 
لخلايا السليمة على البروتين 81-2 وهو جين ورمي. إن 
للخلية من الداخل (مثل التأثير المؤذي لجدذور 
ن الحرة) تؤدي إلى تنشيط 8501-2 للبروتينات 
به مثل 8816 الذي يحفر ثقوباً داخل أغشية 
لتحرير السيتوكروم ) الذي يرتبط بدوره بالبروتين 
العام لالمنشط لبروتيازالاستماتةالخلوية 
0 01016356 300010515) . وياستعمال الطاقة 
ن 418 تتراكم هذه المعقدات لتشكيل ما يسمى 
الاستماتة 30000501165 الني ترتبط ب -350356© 
من عشرات البروتيازات التي تسهم في عملية 
خلوية؛ وقد اكتسبت اسمها؛ لأنها تعمل على 


جسيم استماتة اشارة موت داخلية 


© |. 


م 0 


0 


8-2 © 
1 همذ وله 
9 356م25ه «0© 
ع 16م العمالات ‏ © 
الشكل (7) الاستماتة 


تقطيع البروتينات عند حمض الاسبارتيك. يقوم البروتياز 
السابق بتقطيع البروتينات قدر المستطاع إضافة إلى تنشيط 
البروتيازات اللأخرى:؛ ومن أهمها 0850356-7 200 20350356-3. 
يستمر شلال هضم البروتينات بالعمل مؤدياً إلى تفكيك 
بروتينات السيتويلازما؛ وتستمر العملية السابقة حتى تحطيم 
ال 1214 ويلعمة الخلية كما هو موضح في الشكل (7). 

*ا السبيل الخارجي: يحوي الغشاء الخلوي مستقييللات 
الاسنماتة ومن أهمها 235 و1711 . فحالما تصل إشارات 
الاستماتة الخلوية إلى الخلية تقوم هذه المستقبلات بنقل 
الإشارات القادمة إلى السيتويلازما ؛ ما يؤدي إلى تنشيط 
35-8م5 الذي يشابه 0250356-9 في تنشيطه شلال 
الاسنماتة الخلوية؛ ومن ضمنها البروتيازات 2050356-3؛ 
وبالتالي بلعمة الخلية كما هو موضح في الشكل (8). 

والجينات التي تتحكم بالاستماتة الخلوية هي: 

© الجينات التي تحرض الاستماتة الخلوية: 848016 53م. 

©الجينات التي تثبط الاستماتة الخلوية: .81-1 801-2. 

خامساأ- الجينات الورمية والجينات الكابتة للأورام 
5 0165501 ناك 1111101 30 كعطع011208: 

من أهم الجينات الورمية 45ظ15؛ ومن أهم الجينات الكايتة 
للأورام 253 

© 145: تم اكتشافه لأول مرة بعد ملاحظة انتقاله عبر 
شيروسات الساركوما في الجرذان؛ وقد تم كشف أول نشاط 
كيميائي حيوي له من خلال ارتباطه بغوانين نوكليوتيد. إن 
كشف الشكل الفعال لل 2845 في أورام المثانة البولية كان أول 
كشف لجين ورمي بشري حيث تم كشف أول طفرة نقطية 


5 


أحد الوسائل للتي نقوم بها الخلية التائية كي تبدأ الاستماتة 
في الخلية الهدف ( الخلايا المخموجة بالفيروس ) 


جزئية التوافق النسيجي 


مستقبل الخلية ( 7 ) هه 


الشكل (8) يوضح أحد الوسائل التي تقوم بها الخلية التائية؛ كي 
تبدأ الاستماتة في الخلية الهدف (الخلايا المخموجة بالفيروس) 


تصيب جينا ورمياً بشرياً بحيث يتم استبدال الحمض 
الأميني فالين مكان الحمض الأميني غليسين عند الموقع 
رقم ؟1. إن الطفرات النقطية المؤدية إلى تنشيط 154.5 تصيب 
الأحماض الأمينية في المواقع 9ه و7١‏ و11 و١1"‏ حيث تعمل 
هذه الطفرات على حلمهة الغوانين ثلاثي الفوسفات التابع 
للجين المذكور مؤدياً إلى إعطائه الطاقة اللازمة لتنشيطه: 
وهكذا يتم تنشيط 145 على نحو مستمر بصورة يوفر معها 
الجين الطافر مقاومة على ع5117-35): وهو الإنزيم الذي يحرم 
الجين من الطاقة اللازمة لتفعيله. من أهم الأمراض التي 
يحصل فيها طفرة على 85 ! هو الورم الليفي العصبيء. ومن 
أهم أشكاله داء 5611178810568 07 الذي يحصل بنسية 
١-7000:إذ‏ إن نصف الحالات تأتى بطفرات جديدة كما أن 
نفوذية الجين بحدود 2٠٠١‏ وتنتقل بشكل خله جسديه سائدة 
على الصبغي 17. تم عرزل الجين المسؤول عن داء كان 
ريكلينفهاوزن وسُمْي 2/51 

© 253: من أهم الجينات الكابحة للأورام على الإطلاق: 
تم اكتشافه للمرة الأولى بوصفه مستضدا ورميا في الخلايا 
التي أصيبت بقشيروس 40-/51. يتوضع موقع 253 على الذراع 
الصغير للصبغي السابع عشر 4 17» وهو من أكثر الجينات 
التي تتعرض للتبدلات في الأورام البشرية حيث يبدي نحو 
06 من سرطانات القولون تبدلات في الجين المذكور. كما 
تلاحظ تبدلات مماثلهة في متلازمة لي- فراوميني-1.[ 
5/010 131011601 حيث يولد المريض بطفرة في أليل 
واحد؛ ومع حصول الورم تتطور طفرات تصيب كلا الأليلين. 
من المعروف تدخل 253 في السيطرة على الاستماتة الخلوية 
ونقاط ضبط الدورة الخلوية؛ إذ إن أي تأذ في ال 14( يؤدي 
إلى تراكم 2753 وتوقف الدورة الخلوية بين 01/5 في حين 
تفتقد الخلايا التي لا تحتوي على 2753 سليم لهذه الخاصية. 
يعمل 253 على تثبيط معمقدات السيكلين والكيناز/0 1 اءلإء 
1 وبالتالي إيقاف تطور الدورة الخلوية من 01 إلى 5. 

سادساً- توئد الأوعية 5زو©65ع30810: 

يسهم تولد الأوعية في العمليات الطبيعية والمرضية؛ فمن 
العمليات الطبيعية تكون الجنين والدورة الطمثية وشفاء 
الجروح.أماالعملياتالمرضية فمنها التهاب المفاصل 
الرثياني والصداف والأورام على سبيل المثال. 

يحناج نمو الخلايا - كما هو معروف - إلى عوامل مغدية 
تراوح من الشوارد إلى أعقد أنواع البروتينات اللازمة لتكاثرها 
وانقسامها كما هو الحال في الخلايا الورمية التي طورت 


تقنية تولد الأوعية التي تمكنها من جلب المزيد من المواد 
اللازمة لتطورها وانقسامها إضافة إلى تمكينها من إعطاء 
نتقائل بعيدة. 

تشتمل عملية تولد الأوعية على المراحل التالية: 

-١‏ تحريض خلايا البطانة الوعائية من خلال عوامل 
النموالتي تطلقها الخلايا الورمية. 

؟- إطلاق البروتينازالفلزيةالمطرسية 1013111 
(1111) عكوصاعغ0مم 212110 . 

#- تدرك الغشاء القاعدي. 

4- هجرة الخلايا البطانية الوعائية. 

ه- تكاثر خلايا البطانة الوعائية. 

5- تشكل لحمة أو مطرس جديدة. 

وتتم السيطرة على هذه العملية بدقة متناهية من خلال 
التوازن بين منشطات تولد الأوعية ومثبطاته كالتالي: 

منشطات تولد الأوعية: 

-١‏ عوامل النمو البطانية الوعائية [18اع7200]5ء :13لاء735 
(طنعط7) ورماء12 طالاامرع . 

؟- عوامل نمو الأرومة الليفية الحمضية والأساسية 
نط6 .2201 (1ماع12 طانلامع أكم[طمءطا؟ عزودط لمه عتلاءة) . 

“7 18م32510]0 220 مأمعع ملع مث 

4- عامل النمو البطاني 01 ) 122101 ممع لدتاع هلمع . 

مثبطات تولد الأوعية: 

.1 1 2010-1ه0مدومطترم‎ -١ 

05]2]18-7لع مث 

“اب 10غ005]8مظ. 

في حالة النسج السليمة تميل كفة الميزان باتجاه العوامل 
المثبطة لتولد الأوعية حتى الحاجة إلى تولد أوعية جديدة؛ 
في حين تستطيع الخلايا الورمية إمالة الكفة باتجاه تولد 
جديد ومستمر للأوعية. 

دور عامل تمو البطانتة الوعائية :)1١1:1"‏ 

يفرز هذا العامل من قبل النسج التي تحتاج إلى أوعية 
جديدة كما يفرز من قبل الخلايا الورمية على نحو موانلٍ 
وهو نوعي جداً لخلايا البطانة الوعائية؛إذ يرتبط 
بمستقبلات التيروزين كيناز على الغشاء السطحي لخلايا 
البطانة الوعائية. 

تؤدي فسفرة المستقبلات المذكورة إلى تفعيلها ؛ وبالتالي 
نقل الإشارة وتضخيمها مما يؤدي في نهاية الأمر إلى تكاثر 
الخلايا البطانية: ويالتالي تنشيط إفراز بروتيناز اللحمة 


الفلزية المطرسية (111/12) ع5ةماع:701م722]2110 123]11: هذه 
الإنزيمات تقوم بتخريب الغشاء القاعدي للمطرس المجاور 
إضافة إلى زيادة النفوذية الوعائيه وحفر ثقوب عميقة 
وسراديب ينم رصفها فيما بعد بالخلايا البطانية: لتكون 
في النهاية أساسا للأوعية الجديدة التي تم تكويتها. 

يتم تحريض تولد الأوعية في حالة الأورام من خلال 
تعرض النسج لنقص الأكسجة:؛ الشيء الذي يعكس حاجتها 
إلى الغذاء ,ريحرض نقّص الأكسجة عوامل الانتساخ؛ وأهمها 
81115 التي تسهم في زيادة اتتساخ الجين 1181 الذي يحرض 
إنتاج عوامل النمو اللازمة لعملية تولد الأوعية وعلى رأسها 
لا 

من العوامل التي تساعد أيضا على تولد الأوعية حدوث 
تنشيط الجينات الورمية: وأهمها 11-1885 التي تنشط وتزيد 
في إنتاج 6101 300 "1/801 يمكن بالتوازي حصول طفرة 
مثبطة للجينات المثبطة للأورام؛ ومنها 553 ؛ مما يؤدي إلى 
إفلات الجينات الورمية من السيطرة؛ وبالتالي تزايد إنتاج 
العوامل المنشطة لتولد الأوعية. 


التطبيقات السريرية: من خلال التجارب السريرية التي 
تم إجراؤها لدى حيوانات التجرية؛ أدى إعطاء مضادات تولد 
الأوعية إلى تراجع حجم الأورام التي تم إحداثها في مرحلة 
سابقة. قاد هذا الاستنتاج إلى فكرة توظيف مضادات تولد 
الأوعية في علاج الأورام. من الأهداف المحتملة للضادات تولد 
الأوعية محاولة تثبيط عوامل النمو الخاصة بالبطانة 
الوعائية, وتثبيط عامل نمو خلايا الأرومة الليفية وتثبيط 
حالات البروتينات الفلزية المطرسية:؛ إضافة إلى تثبيط تكاثر 
الخلايا البطانية وهجرتها. وفيما يلي بعض الأدوية 
المستخدمة بوصفها مضادات تولد الأوعية: 

425105318 -١ 

"- (1236ناجاعةلاعط) للأكةاذ. 

*- (طلزمععاعع ) لاعراء إء0. 

. 220052193 -4 

ه- (صاتمدكناذ) أع:7هاء3/1. 


5- ع2210ه0ل1311. 


وبائيات السرطان 


أولاً- طرق الدراسات الويئياتية: 

الوبائيات هي دراسة حالة صحية معينة والعوامل المؤثرة 
فيهاء إضافة إلى دراسة هذه الحالة في مجموعة صحية 
معينة ومقارنتها بمجموعة صحية شاهدة. طبقت هذه 
الدراسات الوبئياتية منذ زمن بعيد على السرطان كدراسة 
|أوداوا!:آ الني أجريت في بداية الخمسينيات في بريطانيا 
على 4٠50٠١‏ من الأطباء المدخنين وريطت في نهايتها بين 
سرطان الرئة والتدخين بغض النظر عن الآلية البيولوجية, 
ومن بعدها انتقلت الدراسات الوبئياتية لتقييمالبرامج 
(البروتوكولات) العلاجية الجديدة على السرطان و تقييم 
سبل الوقاية وتحسين الإندار. 

تصنف الدراسات الوبئياتية في قسمين كبيرين: دراسات 
استنتاجية [0056172]1003 ودراسات تجريبية [67110672]2م<ء. 
أما الدراسات التجريبيه فتراعي موضوع العشوائية في 
مقاريتها للمشكلة (وعندما لا تكون عشوائية فيشار إليها 
بالدراسة شبه النجريبية [6711767]3م011351-67))؛ وفى الدراسة 
التجريبية يراعى حجم العينة ودراسة العوامل التي تؤثر 
في العلاقة بين مؤثر الدراسة (مثلاً الدواء الجديد) والنتيجة 
(شقاء أم لا) ومقارنة هذه النتائج بتلك التي للمجموعة 
الشاهدة ملاهرع 0اعع12م . عملياً تستخدمالدراسات 
التجريبية في مقارنة البروتوكولات العلاجية المختلفضة 
(العلاج الكيميائي منخفض الجرعة مقارنة بالعلاج المدرسي 
(الكلاسيكي) في لمفوما لاهودجكن) أو نجاعة سبل الوقاية 
(كتطبيق التاموكسيفن 13121071167 للنساء عاليات الخطورة 
لسرطان الثديء أو إضافة الكاروتين للمرضى الذين لديهم 
خطورة حدوث سرطان آخر في الرأس والعنق يعد الإصابة 
بيسرطان أولي في الرأس والعنق). إذاً فالدراسات التجريبية 
هى حجر الزاوية في تقييم العلاجات المختلفة وفائدتها 

أما الدراسة الاستنتاجية فلا تهتم بإنشاء مجموعة بحث 
محددة. وإنما يراقب فيها الدارس ما يحدث أو ما حدث 
لمجموعة ما حين تعرضها لعامل ما والنتيجة. وتصنف 
الدراسات الاستنتاجية في قسمين آخرين: دراسات وصفية 
ودراسات تحليلية. أما الدراسة الوصفية فتركز على دراسة 
توزع المرض بين الأشخاص والأماكن والزمن. وهذه الدراسات 
تستخدم لإنشاء فرضيات؛ في حين تستخدم الدراسات 


منال قهوجي 


التحليلية لإثبات هذه الفرضيات. 

الدراسات الوصضية: 

هي التي تدرس تواتر حدوث المرض 116011670 ومن أهمها: 
دراسة شيوع المرض ع16721670م ومعدلات وقوعه ء6معل122010 
ونسبة وفياته 110112110 

© الشيوع ©07607216706: هو مجموع الناس المصابين بالمرض 
من ضمن مجموعة أكبر منها في فنرة زمنية محددة؛ ويحسب 
بتمسيم عدد الحالات المصابة على عدد السكان الكلي. 

«أما معدل الوقوع فيقسم قسمين: الوقوع التراكمي 
ومعدل كثافه الوقوع. 

الوقوع التراكمي: هو عدد الحالات الجديدة المصابة من 
العدد الكلي ضمن فترة زمنية محددة. ومعدل كثافة الوقوع: 
هو معدل الوقوع اللحظي. 

© نسبة الوفيات: هي مفهوم مشابه لمعدل الوقوع ولكن 
من حيث الوفيات بدلا من الحالات الجديدة: وهي أسهل 
حساباً من معدلات الوقوع بسبب سهولة الحصول على 
البيانات. كما يمكن الاعتماد عليها أكثر من الاعتماد على 
معدلات الوقوع بسبب مصداقيتها الأعلى؛ ولكن من جهة 
أخرى تعتمد على فوعة المرض والفترة الفاصلة بين الإصابة 
والموت. 

إن الااختلاف الحادث في الوقوع على مر الزمن وبين 
الجماعات المختلفة والمناطق المختلفة هو الذي يؤدي إلى 
الفرضيات حول عوامل الخطورة المفترضة للمرض. 

تعتمد نوعية الدراسات الوصفية على نوعية المعلومات 
المجموعة التي تعتمد هي أيضاً على النظام الطبي وعلى 
مصداقية التقارير الطبية ودقة الأرقام والمعلومات الموجودة 
فيها ؛ والإثباتات النسيجية لنوعية الورم؛ وحجم العينة وإذا 
حصل هجرة داخل العينة منها أو إليها. 

يوفر برنامج المراقية والوبائثيات والننائج النهائية 
(ا11طذ) ذااناوع؟ 2300 . لإع106701010مء .511127111326 للؤسسةه 
السرطان الوطنية 125)1]0116 7ع0300) [13]1008] (1801) مصدراً 
جيدا للمعلومات حول حالات السرطان الجديدة والبقيا في 
الولايات المتحدة. بدأت هذه المؤسسة عام 191/7 وأخذت بعد 
ذلك بالتوسع إلى أن غطت مناطق واسعة من الولايات 
المتحدة بحيث تعطي إحصائيات عن مجمل الولايات المتحدة 
بغض النظر عن وضع هذه المناطق اجتماعياً وتعليمياً. توفر 


بيانات ال5581 معلومات حول معدلات الوقوع والبقيا ونتسبة 
الوفيات إضافة إلى خصائص هذه السرطانات (مكانها 
وشكلها ومراحلها).؛ كما توقر منظمة الصحة العالمية 71/110 
والوكالة الدولية لأبحاث السرطان 1401 الأبحاث الكافية 
لتقييم الانتشار الجغرافي لأنواع السرطانات ونسب الوفيات 
المختلفة تبعاً للمناطق. يراعى في هذه البيانات الاختلافات 
الموجودة أصلاً في معدلات الأعماربين المناطق المختلفة 
والاختلافات المرافقة في نسب حدوث السرطان؛ وتراعى أيضاً 
الفوارق الزمنية عند إجراء هذه الدراسات من حيث اختّلاف 
نسب الحدوث تبعاً لأوقات السنة للمجموعة العمرية نفسها. 
مثال ما سبق زيادة تشخيص سرطان الموثة حين بدء 
استخدام تحليل الواسم النوعي لسرطان الموثة 254 خلال 
فترة زمنية محددة.؛ وهذه الزيادة لا تعبر عن زيادة في الحدوث 
وإنما عن زيادة تشخيص الحالات المخفية سابقا, وكذلك زيادة 
تشخيص سرطانات الفدة النكفية واللثة وقاع الفم بسبيب 
زيادة التشخيص برشافة الابرة الدقيقة 17/4 وزيادة العناية 
الطبية بالصحة الفموية. 

الدراسات التحليلية: 

-١‏ الدراسات البيئية: تعتمد - كما في الدراسات التجريبية 
- على دراسة مجموعة من الأشخاص. وهي دراسة سهلة 
نسبياً لسهولة قياس التعرض لعامل معين وقياس نتيجة 
هذا التعرض. ومن جهة أخرى ليس بالضرورة أن تكون هذه 
العوامل المتغيرة سببا في تغير تسب السرطان في هذه 
المجموعة. ولما كانت هذه الدراسات تجري في بلدان مختلفة 
فلا يمكن الاعتماد عليها تمامأ واستنتاج معطيات ثابتة حول 
علاقة البيئة بالسرطان: ولكنها على أي حال تقدم معلومات 
مفيدة. 

؟- الدراسات المقطعية: الدراسات التحليلية هي دراسات 
على الأشخاص؛ أما الدراسة المقطعية فهي المعلومات 
المستخلصة من دراسة مجموعة معينة في نقطة زمنية 
معينة؛ أو بتعبير آخر هي لقطة سريعة لما يجري في لحظة 
ما.وهي ذات قيمة كبيرة وتقدم معلومات يمكن دراستها 
لاحقا؛ وهي تتبع محددات دقيقة لأجل استخلاص الدلائل 
السببية. 
تقيم الدراسات عادةٌ التعرض للعامل المتهم والمرض 
الناجم عنه خلال فترة زمنية محددة: أما في الدراسة 
المقطعية فيدرس المرض والظواهر المصاحبة له؛ مثلاً ترافق 
سرطان الدماغ وزيادة نسبة الاكتئاب وهنا لا يُستنتج 
بالضرورة أن الاكتئاب هو سبب لسرطان الدماغ وإنما قد 


يكون وسيلة لنشخيص المرض: أي في هذا النمط من 
الدراسات لا يُعرف السيب أو النتيجة. 

تتأثر هذه الدراسات أيضا بالمرضى الشافين من المرض 
لفترة زمنية محددة إذ لا يتم إدراجهم ضمن الدراسة:؛ هذا 
ما يضع هذا النمط من الدراسات السببية المعتمدة على 
الدراسة المقطعية موضع شك في أحسن حالاتهاء وهو ما 
يحدد قيمة الدراسات المقطعية وأيضاً البيئية إذ يتم وضعهما 
في حقل الدراسات الوصفية. 

؟- مراسات المجموعات 20110:6: هي دراسة مجموعة من 
الأشخاص المصابين بمرض معين (أو بحالة صحية معينة) 
والمتعرضين لعامل معين ومتابعتها على فترة زمنيه ومقارنة 
هذه المجموعة بمجموعة أخرى لم تتعرض لهذا العامل مع 
الأخن بالحسبان تراجع الحالة المرضية أو تقدمهاء وهي 
تهدف إلى بيان ارنباط المرض بالتعرض لعامل معين. هذا 
النوع من الدراسات أساسي فى علم الوبائيات الاستنتاجي؛ 
ولاسيما إذا كانت الدراسة غير متحيزة ومهمة في العلاقة 
السببية بين العامل والمرض. 

تجرى هده الدراسة عند العاملين المعرضين لأخطار مهنية 
في بعض الصناعات؛ أو الناس الذين هم على خطورة عالية 
لبعض الأمراض. تعد دراسة المجموعة دراسة مستقبلية 
]6م205 أو متزامنة إذا بدأ الدارس بجمع العينة من 
الوقت الحاضر إلى المستقبلء وتعد الدراسة استعادية 
(راجعة) 72505060]176 إذا كانت العينة المدروسة موجودة في 
الماضي بناء على معطيات موجودة لدينا حاليا وينتهي 
التقييم قبل مدة الدراسة أو في أثنائها. وتعد الدراسة ثنائية 
الانجاه [301106766]1002 إذا كان جمع البيانات يذهب في 
كلا الاتجاهين. والنقطة التى تجمع هذه الأنواع الثلاثة من 
الدراسات هو أن العينة المجموعة كانت خالية من المرض فى 
البداية ثم تتم دراسة تعرضها لعامل معين. إن العامل الزمني 
أساسي في هذه الدراسات؛ إذ قد تمتد الدراسة من عدة أيام 
إلى عدة عقود. 

لدراسة المجموعات العديد من المزاياء فهي الوسيلة المؤكدة 
لمعرفة معدلات الوقوع وتأكيد العلاقة بين التعرض والمرض؛ 
كما تمكن من دراسة العلاقة بين التعرض لهذا العامل 
والعديد من الأمراض. بيد أن الدراسةالاستباقية 
(المستقيلية) 01050601176 مكلفة من الناحية المادية ومن 
ناحية الوقت, وتتطلب جهدا كبيراً في متابعة عدد كبير من 
المرضى في الوقت نفسه وإجراء الفحوص السريرية والمخبرية 
المنواليهة على فثرة زمنية طويلة. وقد ينم فقدان بعض 


المرضى من الدراسة بسبب انتقالهم من منطقة الدراسة أو 
موتهم بأسباب لا تتعلق بالمرض المدروس. كما يتطلب هذا 
النوع من الدراسات عينة كبيرة وهو أمر منوافر إلى حد يعيد 
في السرطانات المختلفة. 

4- دراسات مراقبة الحالات ال [02)10ع-©225: 

وهي دراسات تشبه دراسات المجموعات 0101© من حيث 
التصميم في تقييم العلاقة بين التعرض لأحد العوامل 
وحدون المرضء فتقارن الملاحظات السايقة للحالات المعروفة 
بمجموعة الشاهد لتقييم الخطورة النسبية. إذاً فهدف هذه 
الدراسة مشابه لدراسات المجموعات ولكنها تختلف عنها 
بسرعةه إجرائها وعدم الحاجة إلى متابعة العينة. ونقطة 
البداية في هذه الدراسة هي عينة من الناس نشأت عندها 
الحالة المدروسة؛ ويدلاً من دراسة مجموعة أخرى شاهد 
تُدرس عينة تعرضت للظروف نفسها ولم تتطور لديها الحالة 
المرضية. 

ميزة هذا النوع من الدراسات هي سرعة إجرائها وكمية 
المعلومات المستخلصة منها. 

ثانيا- إحصائيات السرطان: 

أظهرت الاختلافات في معدلات الوقوع بين الأنواع 
المختلفة للسرطانات إمكان تجنب العديد منها. فمثلا 
سرطان الثدي والقولون نادران في أرياف آسياء ولكنهما 
يأخذان في الشيوع في المهاجرين إلى المدن أو المهاجرين إلى 
أوريا وأمريكا الشمالية. في حين أن نسبة سرطان المعدة 
والكبد عند الصينيين واليابانيين المهاجرين إلى كاليفورنيا 
أقل على نحو واضح مما في يلد المنشأ ولكنها أعلى من 
نسبتها في سكان المدينه الاصليين. هذه الا ختلافات تفترض 
وجود تأآثير للبيئة الاجتماعية والثقافية والسلوكية في 
معدلات حدوث السرطان. 

من جهه أخرى إن مشكلة السرطان أصبحت غير محصورة 
في العالم الغربي وحده؛ ولكنها أصبحت أيضاً مشكلة في 
بلدان العالم الفقيرة والمتوسطة الدخل والتي تؤلف 1/٠١‏ 
من سكان العالم بسبب تبني هذه الدول نمط العيش الغريى 
في العادات الغذائية ونقص النشاط الفيزيائي واستهالاك 
التبغ. 

القياسات المتعلقة بالسرطان: 

معدلات الوقوع والوفيات 2205 520:)21112 لسصه ععدعء لأعصا: 
معدلات الوقوع والوفيات هي الأكثر استخداما في مراقبة 
السرطان؛ وهي التي تصنف الحالات الجديدة المشخصة 
للسرطان والوفيات الناجمة عنها في عينة محددة وفي فسرة 


زمنية معينة. أما معدل الوفيات فيقاس في عينة عددها 
٠6١0٠٠٠‏ مدة سئة. 

لوحظ أن هذين المقفياسين ينزايدان بشكل أسي مع العمر 
تذلك تكون جميع بيانات الوقوع والوفيات مرتيطه بالعمر. 

الشيوع ع©21282٠72م:‏ معدل الوقوع هو الذي يحسب عدد 
حالات السرطان الجديدة في فنرة محددة وفي عينهة محددة: 
أما الشيوع فهو الرقم الذي يشير إلى عدد حالات السرطان 
جميعها القديمة والحديثة:؛ أي الحالات الملشخصة حديثا 
والتي تخضع للعلاج والتي خضعت للعلاج في فترة ما في 
حياتها. 

ورقم الشيوع يتغير تبعاً للعمر وللعدلات الوقوع ولنسبة 
البقيا في السرطانات المختلفة. 

وعلى مستوى العالم إن السرطان الأكثر شيوعاً في النساء 
هو سرطان الثدي 2*4/, ثم سرطان عنق الرحم ./2١١‏ أماا في 
الرجال فالسرطان الأكثر شيوعاً هو سرطان الموثة ١؟1/:‏ ثم 
سرطان القولون والمستقيم ./1١‏ أما نسبة شيوع سرطان 
الدرق عند النساء فغير معروفة ولكنها عالية ونسب الشفاء 
فيها أيضاً عالية بعكس سرطان المري الذي نسب وقوعه عالية 
ولكنه مميت على نحو كبير. ونسب البقيا الملنخفضة في 
سرطان الرئة تفسر نسب الشيوع المنخفضة لسرطان الرئة 
بالرغم من معدلات الوقوع العالية وذلك بسبب أن سرطان 
الرئة مايزال السرطان القاتل الأول. 

وعلى نحو عام إن نسبة شيوع السرطانات عند الإناث أعلى 
منها عند الذكور مع أن نسب الوقوع أعلى عند الذكور متها 
عند الإناث» وذلك يسيب أن النساء يعشن عمرا أطول من 
الرجال وأن نسب البقيا لديهن أعلى. 

احتمال حدوث السرطان: 

هوأحد المعايير المتبعة لمعرفة خطورة السرطان في مجتمع 
ما. ففي الولايات المتحدة- مثلا- احتمال بأن يكون حدوث 
سرطان الرثة عند الرجال على مدى العم ر 7,7 :أي إن واحدا 
من كل 1 رجلاً سيصاب بسرطان الرئة. هذه الأرقام تختلف 
أيضا تيعاً للعمر؛ إذ إن معظم السرطانات في البلدان 
المتقدمة تحدث بعد عمر ال 54. 

توضح الجداول (59591) ترتيب السرطانات بحسب 
معدلات الوقوع وإحداثها للوفيات. 

© في العالم ا700: (الجدول .)١‏ 

© في البلدان المتطورة ا0٠7:‏ (الجدول .)١‏ 

© في البلدان الآخذة بالتطور7١٠7:‏ (الجدول ؟). 

يبين الجدول (4) نسب شيوع السرطانات المختلقة عا ميا. 


السرطانات الأكثر شيوعاً السرطانات الأكثر إحداثاً للوفيات 


الجدول (1) ترتيب السرطانات بحسب معدلات الوقوع وإحداثها للوفيات في البلدان المتطورة ٠٠١1‏ 


.- 


السرطانات الأكثر شيوعاً 


لكبد 


لصت ا 


السرطاتنات 1 إحداثاً للوفيات 


ابيضاض الدم 


الجدول (") ترتيب السرطانات بحسب معدلات الوقوع وإحداثها للوفيات في البلدان الآخذة بالتطور/7١٠٠‏ 


البقيا 510171721: 

هو معد المرضى الذين يبقون على قيد الحياة فترة زمنية 
بعد التشخيص ؛ عادة بعد خمس سنوات, وذلك ممارنة يعينة 
ممائلة بالعمر غير مصابة بالسرطان. 

يوضح الجدول (5) نسب البقيا خمس سنوات لبعض 


*- الرئة // “- القولون والمسنقيم ٠١‏ 


قو امييجكن» 


الجدول (4) نسب شيوع السرطانات المختلفة عالمياً 


السرطانات في أوريا وأمريكا للرجال والنساء الأكبر من ١١6‏ 

وتختلف معدلات الحدوث والوفيات تبعاً للمناطق 
الجغرافية؛إذ تكون أعلى معدلات حدوث في أمريكا الشمالية 
وأقلها في شمالى إفريقيا وغرييها. وقد تكون هذه 
الاختلافات في معدل الحدوث كبيرة جدا وتبلغ في بعض 
المناطق أربعة أمثال عند الرجال وثلاثة أمثال عند النساء 
مما هي عليه في مناطق أخرى. 

يوضح الجدول (1) النسب المئثوية للسرطانات الأريعة 
الأساسية في مناطق العالم بحسب منظمة الصحة العالمية 
(1/.8.0) لكلا الجنسين. 

لا تعود الاختلافات السابقة إلى الاختلاف في معدلات 
الحدوث فقط وإنما أيضاً إلى عدم التشخيص أو عدم دقة 
النشخيص أو عدم كفاية النقارير. 

كما يلاحظ أن ساركومة كابوزي هي الأكثر تشخيصاً في 
شرقي إفريقيا ووسطها ويعود ذلك إلى شيوع الأخماج 
الناجمة عن متلازمة نقص المناعة المكتسب (الإيدز) 
والأخماج بفيروس الحلا البسيط 8 ونقص العلاجات المضادة 
للفيروسات. كما أن زيادة معدلات حدوث سرطان الموثهة في 
الولايات المتحدة (14؟١‏ في كل )٠٠٠٠٠١‏ عما هي في بنغلادش 
مثلاً (*, ٠‏ في كل١٠٠٠٠٠)‏ هي في جزء منها بسبب فعالية 
برامج المسح المطبقةه. 


صيسة | صصح | سس ا 


دمحبو مسحو امح ا اك 
| كسدسويس | 2 01 | من | ل | 


الجدول (5) نسب البقيا خمس سنوات لبعض السرطانات في أوريا وأمريكا للرجال والنساء الأكبر من ١6‏ سنة. 


يلاحظ من الجدول أيضاً أنالسرطاتات المتعلقة كما تزيد نسبة السرطانات المتعلقة بالأخماج (2158) في 
بالتدخين (الرئة» والحنجرة؛ والنجويف الفمويء والمريء.ء اليلدان الآخذة بالتطور عنها في البلدان المتقدمة (28). 
والمثانة» والمعثكلة) تزيد عند اسنهلاك النبغ إلى ٠١‏ أمثال. وتسبب السرطانات نسية وفيات أكبر في البلدان الآخذة 


استراليا/نيوزيلاندا 


جنوب شرقي آسيا 
جنوب وسط آسيا 


-١‏ القولون والمستقيم 


النسبة المثوية للإصابة الورمية 


*- الموثة ١,م‏ 


4- ساركوما كابوزي 5,7 


*- الموثة 8,م 


؟- القولون والمستقيم ١4,4‏ 


١١,١ +-الرئة‎ 1١١,5 الموثة‎ -“" 


الجدول )١(‏ النسب المثوية للسرطانات الأربعة الأساسية في مناطق العالم بحسب منظمة الصحة العالمية11.0. 17 لكلا الجنسين 


بالتقدم بسبب التشخيص المتأخر حيث تكون فرص العلاج 
أقل. 

عدد الناس الذين يتوقع أن يموتوا بسبب السرطان 
سيرتفع من 7,” مليون في 7٠٠١17‏ إلى 1١‏ مليوناً في ,5١6١‏ 
وذلك - في جزء منه - يسبب زيادة معدلات الأعمار المتوقعة, 
وزيادة استهلاك التبغ؛ وزيادة استهلاك الدهون المشبعة 
والأطعمة الغنية بالكالوري (الحريرات)» ونقص النشاط 
الفيزياني في أثناء العمل وأوقات الفراغ. وبالسالي فإن 1/6 
إلى 8٠١‏ من السرطانات يمكن نجنيها. 

السجل الوطني للأورام ؟١٠؟5-1١10:‏ 

بلغ عدد سكان سورية لعام 05 يحسب المجموعة 


الاحصائية السورية 148117٠٠١‏ نسمة: منهم 107.٠١‏ ذكور 
وكحمنع) و..::16١ة‏ إناث (249). 

ويلغت نسبة الذين تقل أعمارهم عن سن ه سئوات 217,9 
ونسبة الذين تقل أعمارهم عن ١56‏ سنة 5, 2/59 وأما الذين 
تزيد أعمارهم على ال 50 سنة فنسبتهم 78,9 فقط. 

يوضح الجدول )١(‏ التوزع النسبي للسكان يحسب الفئات 
العمرية. 


بلغ عدد حالات السرطان الجديدة المسجله خلال الفدرة 
الممندة من ٠٠١7”‏ إلى 7605 :081/47 حالة ويبين الجدول (8) 
توزع الحالات بحسب السئوات. 


الجدول (7) 
التوزع النسبي للسكان يحسب الفثات العمرية. 


الجدول (4) 


يلاحظ من الجدول (8) أن عدد الحالات المسجلة عام 


06 قد ارتضع إلى ١75954‏ حالة جديدة (11 حالة لغير 


السوريين). 


مكانالإصابة 
؟- اللمفومات "7 


*- الرئة 


1 ال 


متحت الها ادك 


أما العدد الإجمالي خلال هذه السنوات فكان 0/1747 حالة 
جديدة: منها 08٠١‏ حالة للذكورأي بنسبة 2/2537,5 و للإناث 
78> حاله جديدة أي بنسية 7407,4. 

وتكون نسبة الحالات الجديدة وعددها لهذه الفترة بحسب 
الجدول (1). 

أما السرطانات الأكثر شيوعا عند الأطفال (من الولادة 
حنى عمرال ١4‏ سنة) فهي بحسب الجدول .)٠١(‏ 

تراوحت نسبة توزع السرطانات في المحافظات السورية 
خلال هذه السنوات بين 77 و"/ا حالة جديدة لكل ٠٠٠٠٠١‏ 


موسي 
سوسم | © | 0 


''- اللمفومات 


نسمة من السكان: وهي تعد نسبة منخفضة بحسب التوقعات 
العالمية بحسب منظمة الصحة العالمية والوكالةالدولية 
لأبحاث السرطان؛ إذ من المتوقع أن تكون النسبة بحدود ٠٠١‏ 
حالة لكل١٠٠٠٠٠‏ نسمة من السكان: وقد يكون سبب ذلك 
عدم الإبلاغ من قبل أطباء التشريح المرضي وبعض 
المستشفيات والعيادات الخاصة عن الحالات التي تشخص 
لديهم. ش 

نتم خلال عام ٠٠١5‏ جمع 155014 حالة سرطانية جديدة 
من كل أنحاء القطر, منها ١6‏ "لا عند الذكور :)1854,١(‏ و5186 
(250,9) عند الإناث؛: منها 14 حالة لغير السوريين. وكان 
عدد الحالات عند الأطفال الذين هم تحت عمر ال ١6‏ سنة 


١‏ حالة جديدة بنسية 28,4/: وكانت النسبة فيمن تيد 
أعمارهم على ال 9ه سنة 74 110. 

وقد احتل سرطان الرئة المرتبة الأولى عند الذكور بنسبة 
٠٠08( 0,‏ حالة جديدة) من إجمالي الحالات: وأتت 
الابيضاضات في المرتبة الثانية بنسبة ٠١‏ (4*/ا حالة 
جديدة) وسرطان المثانة في المرتبة الثالثة بنسية 8,9/. 

أما عند السيدات فكان سرطان الثدي هو الأول بنسبة 
051 حالة جديدة)؛ والابيضاضات في المركز الثاني 
بنسبة 8,1 (540 حالة جديدة)؛ وسرطان جسم الرحم في 
المرتبة الثالثة بنسبة 5,9/ (*177 حاله جديدة). 


التشريح المرضي في الأورام 


تعاريف وتسميات: 

الورم 011017ا] يعنى الننسَؤ أو النمو الجديد 1600125132: وهو 
كتلة غير طبيعية من الأنسجة:؛ نموها زائد وغير متناسق 
مع الأنسجة الطبيعية: تحافظ على صفاتها في النمو حتى 
بعد إزالة العامل المحرض المسبب لنشوثها. الأساس في منشأ 
الأورام كافة هو وجود تغيرات موروثة (جينية) تسمح بتكاثر 
غير منظم ومُفَّرط ومستقل عن التنبيهات الفيزيولوجية 
الناظمة للنمو. يحدث الورم على حساب تحول أي خلية 
منواة في الجسم. 

تدعى الخلية الورمية متحولة لع130510112] [[©© بسبب 
استمرارها في التنسخ غير خاضعة على ما يبدو للمؤثرات 
المنظمة لنمو الخلية الطبيعية. 

تقسم الأورام إلى حميدة (سليمة) 660187 وخبيثة 
221182381 والورم السليم يبقى موضعاء ولا ينتشر إلى أماكن 
أخرىء فهو قابل للإزالة بالاستئصال الجراحي. بيد أن الأورام 
السليمة قادرة على إحداث كتل موضعة متعددة قد تكون 
مسؤولة في بعض الأحيان عن آفات خطيرة. أما الورم الخبيث 
فيدعى السرطان 0230267 والأورام الخبيثة قادرة على عزو 
البنيات المجاورة وتخريبها ؛ وعلى أن تنتقل إلى أماكن أخرى 
وتسبب الوفاة. 

تصنف الأورام تبعا للسلوك الورمي إلى حميدة أو خبيثة 
وتبعاً لاشتقاقها النسجي إلى ظهارية أو ضامة. وإذا لم يكن 
ذلك ممكناً فيمكن أن تصنف بحسب اسم الشخص الذي 
وصفها أول مرة مثل (لمفومة بوركيت وساركومة يُوينغ). 

يتم تصنيف الأورام بحسب اشتقاقها النسجي بالاعتماد 
على الفحص النسيجي الذي يسمح بتحديد نمط الورم 
©م/. يضم هذا التصنيف مثلا: الأورام الناشئة من خلايا 
ظهارية: والأورام الناشئة من أنسجة ضامة وغيرها... ومن 
أجل تسمية الأورام السليمة في اللغة الإنكليزية تُضاف 
اللاحقة 0118- إلى اسم الخلايا الني اشنق منها الورم. قالورم 
الفضروفي السليم يدعى بالأجنبية 2020:002ك والورم 
الحليمي 3011101713م والورم الغدي 206201272 والورم الشحمي 
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تتألف الأورام السليمة من خلايا جيدة التمايز تشبه إلى 
حد كبير نظيراتها من الخلايا الطبيعية:؛ فالورم الشحمي 
يتألف من خلايا شحمية تحوي هيولاها الشحوم؛ والورم 


شريف السالم 


الفضروفي يتألف من خلايا غضروفية قادرة على تركيب 
مادتها الأساسية الاعتيادية. تُتبع في تسمية الأورام الخبيثة 
الأسس المستعملة لتسمية الأورام السليمة فيما عدا بعضص 
الإضافات والاستثناءات؛ وتدعى التنشؤات الخبيثة الناشئة 
على أتنسجة متوسطية [113/ا72656001 وعلى مشتقاتها: 
الساركومة (ج ساركومات 53:007135). مثال الساركومة الليفية 
والغضروفية والوعائية. أما الأورام الخبيثة الناشئة على 
حساب الظهارات؛ فتدعى سرطانهة 0210100213. تدعى 
السرطانتة حرشفية أو وَسْفيه 501023110105 حينما تكون 
خلاياها مشابهة لظهارة حرشفية؛ وتدعى السرطانة غدية 
483 فقي الآفات المكونة من خلايا تنمو على نحو 
غدي. أما الأورام المسئخية 6:2)01125] فهي أورام تنشأ على 
حساب خلايا شاملة الوسع 10010016716 كتلك الموجودة فى 
المناسل (المبيض والخصية) أو على بايا نسيجية واقعة 
طبيعياً على الخط المتوسط من الجسم. 

الخصائص العيانية والنسيجية للأورام السليمة 
والخبيثة: 

تتألف الأورام كافة - السليمة منها والخبيثة - من مركبتين 
أساسيتين: هما: 

-١‏ المتن 032613023 المكون من الخلايا الورمية أو التي 
أصابها التحول الورمي؛ والمتن الورمي مسؤول عن المستقبل 
الحيوي للورم: ومنه تشدق تسمينه. 

"- السدى 517010223 وهو الجزء الداعم غير التنشئي يشتق 
من المضيفء ويتألف من نسيج ضام وأوعية دموية ولفية: 
يوفّر للمتن التروية والدعم؛ مما يعد عنصرا مهما لنمو 
الأورام. تعطي كمية النسيج الضام السدوي وطبيعة المواد 
الداخلة في تركيبه كالغراء مثلاً قواماً خاصاً للورم (الورم 
الصلد والورم اللبي أو الورم الغرائي). يبدو مقطع الكتلة 
الورمية متغايرا بسبب النخر والنزف في حين يبدو هذا 
المقطع متجانساً في الورم السليم. لا تنطبق الصفات 
السابقة على نحو مطلق على الأورام الحميدة والخبيثة كافة. 
تبقى الأورام الحميدة عادة موضعة» وتنمو ببطء, ولا تهاجم 
الأنسجة المجاورة أو تنتشر إلى مواضع بعيدة؛ وحينما ينشأ 
الورم الحميد على سطح مخاطية أو بشرة يميل إلى النمو 
نحو السطح؛ وليس نحو العمق. 

يمكن للأورام النامية على السطوح كالمخاطيات مثلاً 


لس 


(مخاطية أنبوب الهضم أو المثانة أو الجلد) أن توصف بأنها 
لأاطئة: أو معنقة؛ أو حليمية: أو سليلية: أو متقرحة أو حلقية: 
ونميل إلى النمو نحو السطح؛ وليس نحو العمق. 

يمكن لهذا المظهر العياني أن يعطي فكرة عن سير الورم 
(حميدا أو خبيثا): يميل الورم السليلي إلى أن يكون سليما: 
ويميل إلى النمو نحو السطح؛ وليس نحو العمق. أما الورم 
المتقرح والمرتشح قغالبا ما يكون خبيثا . وإذا نشأ الورم الخبيث 
في الأنسجة المصمتة يكون سيء التحدد دون محفظة 
ويهاجم الأنسجة الطبيعية المجاورة باستطالات ملتصقة: 
ويبدو ذلك على سطح القطع مشابها عيانياً لنلسرطان: ومن 
هنا اشثق اسم الآفة. يبدي الورم الخبيث نزوفاً ونخرا مركزياً 
بسبب التروية المعيبة للنسيج الورمي. ويؤدي هذا النمو 
المخرب السريع إلى نتائج سريرية مهمة: ضغط الأنسجة 
المجاورة وتخريبهاء؛ وتشكل النقائل الورمية وضياع الدم بسبب 
النزف والتمرح وانسداد الجريان (انسداد لمعة أنيوب الهضم 
أو الأقنية) وإفراز بعض الهرموتات وإحدات ما يدعى 
بالمنلازمة المواكبة للسرطان ع00011لا5 ع35]1]م312060م مع 
ما يرافق ذلك من ألم ونقص الوزن (الشكل .)١‏ 

يمكن نمييز الأورام الحميدة من الخبيثة بمظاهر أريعة 
مهمة؛ وهي: 

-١‏ التمايز والكشم دأكهةأمفقصة لضه صهأغدلفمعمء011: 
التمايز هو مدى تشابه خلايا المتن الورمي:أي الخلذيا 
المتحولة يخلايا النسيج الذي نشأت منه شكليا ووظيفيا: 
أما الكشم فهو عدم التمايز؛ وللتمايز والكشم الخلويين 
درجات متفاوتة. تكون الأورام الحميدة جيدة التمايز قالورم 
الشحمي مثلاً يتألف من خلايا شحمية فجوية تشبه النسيج 


الشكل )١(‏ السليلات القولونية تشكل تبارزات داخل اللمعة (في الأيمن). 
وتتالف من تكاثر أنيوبي لظهارة الغدد هيستولوجيا (في الأيسر). 


الحلا 


الشحمي الطبيعى. وفى الأورام الحميدة جيدة التمايز تكون 
الانقسامات قليلة العدد جدأ وذات شكل مماثل لنظيراتها 
في النسيج الطبيعي. تُنتج السرطانة الحرشفية جيدة 
التمايز الكيرانين كما نفرز سرطانة الخلايا الكبدية جيدة 
التمايز. 

أما الأورام الخبيثة المؤلفة من خلايا غير متمايزة: فتسمى 
كشمية غ125]1م202. يعد ققد التمايز آو الكشم من السّمات 
المميزة للخباثة؛ وهذا التعبير يتضمن ضمناً العودة عن 
التمايز أو فقدان التمايزالبنيوي والوظيفي للخلية 
الطبيعية؛ إلا آنه في بعض السرطاتات؛ يكون الأمر عدم 
القدرة على التمايز أكثر منه فقدانه أو العودة عته. 

تبدي الخلايا الكشمية تنوعاً كبيرا في حجومها وأشكالهاء 
وزيادة حجوم النوى مع فرط اصطباغ وزيادة النسبة النووية 
الهيونية. يصبح الكروماتين خشنا . تكون الانقسامات عديدة 
ولا نموذجية وذات أشكال غير طبيعية. تفقد الخلايا 
السرطانية قدرنها على تشكيل طراز خلوي معروف كالغدد 
أو الغثبات (فقد الاستقطاب الخلوي) (الشكل .)١‏ 

يُقصّد بخلل التنسج 015812518 فقد التماثل الخلوي 
الإفرادي والتوجه الهندسي للخلايا. غالبا ما يوصف فى 
الظهارات: تُبدي الخلايا فيه شذوذات خلوية نووية 


111111 


د 


الشكل (؟) الكشم الحلوي فى الأورام: خلايا شاذة متفاوتة الحجوم 


وانقسامات ذات موقع غير نظامي كأن تتوضع في أعالي 
الطبقات الظهارية. كثيرا ما تلاحظ تبدلات خلل التنسج 
مجاورة لبؤرمن السرطان. بيد أن تعبير خلل التنسج وحده 
لا يعني السرطان. يدعى خلل التنسج خفيفاً أو معتدلا إذا 
لم تتناول الآفات كامل ثخن الظهارة: وتكون قابلة للتراجع 
بعد زوال السيبب. 

حينما يُستبدل بكامل ثخن الظهارة خلايا مختدّة التنسج 
لانموذجية مع بقاء الغشاء القاعدي سليماً تدعى الآفة 
آنذاك سرطانة لايدة اد م1 7002اعده. 

1- معدل النمو: تنمو الأورام الحميدة ببطء في حين تنمو 
الخبيثة بسرعة أكبر عموما. 

"- الفزو الموضعي: تكون الأورام الحميدة محددة جيداًء 
ولها محفظة في حين نكون الاورام الخبيثة قليلة النحدد,؛ 
وتغزوالأنسجة الطبيعية المحيطة بها . تبقى الأورام الحميدة 
موضعة في المكان الذي نشأت فيه في حين تكون الأورام 
الخبيثة غازية موضعياء وتنتقل إلى أماكن بعيدة. 

4- النقائل: يشير تعبير النقيلة إلى حدوث غرسة ورمية 
غير مرتبطة بالورم الأصليء وقد تحدث هذه النقيلة في 
أنسجة بعيدة. ومع ذلك فليس للسرطانات جميعها قدرات 
متمائثلة على إحداث التقائل»؛ فالسرطانات قاعدية الخلايا 
في الجلد ومعظم الأورام الأولية في الجملة العصبية المركزية 
قادرة على الغزو الموضعي من دون إحداث النقائل البعيدة إلا 
استثنائياء في حين تحدث النقائل في الساركومة العظمية 
مثلاً قبل أن يُشخص الورم الأولي. 

طرق الانتقال السرطاني: 

١-دموية:‏ تسلك الخلايا الورمية الطريق الدموية. وتؤدي 
إلى تشكل نقائل في الأنسجة المرواة من قبل هذه الأوعية. 

"- للفاوية: فتحدث النقائل في العقد اللمفاوية التابعة 
لها. 

"- عبر الأجواف العامة كالجنب والتأموروجوف الصفاق. 

4- بالاغتراس؛ مثال اغنراس الخلايا الورمية العَرّضي 
في سياق العمل الجراحي. 

تبدلات النمط النووي في الأورام دءعقوصقك عأم 5202 ة!: 
015 ا 

قد تُحدث الخلايا الورمية شذوذات صبفية غير عشواثية 
مختلفة تساهم في الخباثه ؛ تتضمن هذه الشدوذات: الإزفاء 
المتوازن 73251062]108): والخين 0101025 والتظاهرات الخلوية 
الوراثية للتضخيم الجيني. تسهم الخبون المتوازنة بعملية 
التسرطن بزيادة تعبير الجينات الورمية أو بتوليد بروتينات 


مندمجة جديدة مع احتمال تأشير 5150811580100 متبدل. 
غالباًما تصاب الجينات الكابتة بالخبن في حين يزيد 
التضخيم الجيني تعبير الجينات الورمية 5ع60ع072085. كما 
يمكن للجينات الكابتة وللجينات المصلحة للدنا أن تُسْكَت 
بوساطة تبدلات التخلق المتوالي ]6015606 التي تصيب 
تبدلات تعبير الجين الموروثة والقابلة للتراجع وغير الحادثة 
بفعل الطفرة. 

يُدذكر من الشذوذات الصبفية التي تصيب بعض الأورام: 
إزفاء الجين الورمي 700-0 من الصيغي ١‏ إلى موضع جين 
الغلوبولين المناعي على الصبغي ١4‏ ؛وذلك في لمفومة بوركيت» 
وإزفاء الصبغيات 4 و71 (صبغي فيلاد لفيا ) في ابيضاض الدم 
التقياني؛ وإزفاء يتتاول صبفيات ١54‏ و18 في لمفومة خلية 
مركز الجراب, وإزفاء يتناول الصبغيات ١١‏ و55 في ساركومة 
يُوينغ وأورام '521581. 

الاضطرابات قبل التنشثية المكتسية: 

تظهر على مستوى الظهارات مجموعة من التبدلات تمثل 
مراحل مبكرة من تطور الآفات الورمية الخبيثة؛ وتدعى: 
الآفات المحتملة التسرطن 1651505 703118703016 '6311: وهي ذات 
أهميه كبيرة؛ إذ إن استئصال هذه الآفات في هذه المرحلة 
يتيح التخلص من الآفه السرطانية بسهولة. تبدي الظهارات 
المصابة تكاثراً محدودا لانموذجياً يضطرب فيه نضج الخلاياء 
وتتبدل حجومها وأشكالهاء وتصبح نواها شديدة الاصطباغ, 
وتحنوي على صور انقسامية. 

تدعى هذه التبدالات: خلل الننسج 13513م5/ا0: وتقسم إلى 
درجات؛ خفيفه وشديدة: وحينما تشمل النبدلات جميع 
طبقات الظهارة تدعى الآفة: السرطانة داخل الظهارة 
8 12113260161131 أو السرطانة اللايدة 03161201018© 
5 10 وقد يؤدي تطورافات الخلل الننسجي إلى حدوث 
السرطانة الغازية (الشكل "). 

وُصفت الآفات المحتملة التسرطن في نماذج مختلفة من 
الظهارات؛ منها: داء بون 801767 في الجلد, وهو افة جلدية 
مزمنة تتطورخلال سنوات إلى سرطانة غازية؛ والتقران 
السفعي 167210515 30]1810: يشاهد في الجلد المعرض لأشعة 
الشمس عند الشيوخ: وقد يتحول إلى سرطانة حرشفية 
الخلايا ؛ والتنسج الأحمر ]12لاعنا0 01 13513م1[/050© ويصيب 
القضيب؛ وعلى نحو أندر مخاطية الفم؛ وهوآفة حمراء 
اللون مؤلفة نسيجياً من سرطانة لابدة؛ والطلاوة (الطلوان) 
وخلل الننسج 0(/5013512 300 0012513غ1ناء1: وهي لويحات بيضص 
على الأغشية المخاطية في الفم والشرج حيث تشاهد درجات 


00 


الشكل (”) خلل التنسج: أ- بشرة قصبية مصابة بالحؤول وخلل التنسج. 
ب- خلل التنسج في عنق الرحم (الجزء الأيمن من الظهارة). 


مختلفة من التمرن وخلل الننسج قد تصل إلى السرطاتة 
اللابدة؛ وأخيراً خلل التنسج في عنق الرحم: شوهد أول مرة 
على اللطاخات الخلوية النسائية: وتبين أنه ينشأ على الوصل 
الأسطواني- الوسفي في ظهارة العنق؛ ويمكن متابعته 
بمنظارعنق الرحم المكبر. وعلى المستوى النسيجي فإن الآقة 
تبدأ في الطبقة القاعدية للظهارة؛ وتوصف بأنها خفيفة: 
أو متوسطة: أو شديدة تبعا للثخانة المصابة من الظهارة. 
وحينما تحل خلايا لانموذجيه محل كامل الظهارة الطبيعية 
تحدث السرطانة داخل الظهارة. ويستعمل تعبير التنشؤات 
العنقيه داخل الظهارة (13513م260 121آعط)أمع3ماما لدعالازءء 
/11©) للدلالة على هذه التبدلات. وتكون من الدرجة آ حينما 
ينحصر وجودها في الثلث السفلي من الظهارة؛ ومن الدرجة 
11 حينما تحتل الثلثين السفلي والمتوسط منهاء وحينما 
يصاب أكثر من ثلثي الظهارة تكون من الدرجة 111, وتتضمن 
الدرجة الأخيرة الكارسينوما اللابدة. 

شوهدت هذه الآفة في الظهارات التناسلية والشرجية. 
وفي هذه المواضع تكون الآفة ذات علاقة بفيروس الورم 
الحليمي الإنساني /ا112 من النمطين ١١‏ و4١‏ (151/16] 
و18/ا112). 

يمكن اليوم تبني هذه التسمية لمجمل التنشؤات داخل 


الظهارية في الظهارات المالبيكية (التنشؤات الحرشفية داخل 
الظهارة 51095ع1 [12[ع )1م102 50113510105 ح-511)): وفي السياق 
نفسه يطلق التعبير على بعض التنشؤات داخل الظهارية 
في المخاطيات الغدية مثال (التنشؤات الموثية داخل الظهارة 
121اعط) أمع12ما علأ2اكممم - لآم )» وكصنف إلى 
منخفضة الدرجة وعالية الدرجة. شوهدت في الآفات 
الخصوية تبدلات خلوية لانموذجية؛ يمكن القول: إنها 
سرطانة لابدة في خزعات الخصية لأشخاص يشكون من 
العقم أو مصابين باختفاء الخصية؛ ممن أصيبوا فيما بعد 
بسرطانات خصوية منتشة. 

الدرجات والمراحل في السرطان: 

تسمح دراسة الآفة السرطائية دراسة نسجية يتحديد 
درجتهاء ويقصد بذلك تحديد عدوانية الورم وقابليته للغزو؛ 
وذلك بتحديد الفعالية الانقسامية اعتمادا على حجم النوى 
وتعدد أشكالها والشذوذ الخلوي (الكشم) وأخيرا درجة تشابه 
الورم مع النسيج الطبيمي الذي اشتق منه (التمايز). ولما 
كان منظر الورم غالبا متغايرا من منطقة إلى أخرى؛ فإن 
تحديد الدرجة يأخن بالحسبان المنطقة الأكثر عدوانية بين 
الخلايا الورمية. 

أماالمرحلةالورميه فيقصد بها تحديد مدى انتشار الورم: 
ويحدد ذلك بالفحص الهيستولوجي المرضي للورم المستأصل 
إضافة إلى الدلائل السريرية لدى المريض المصاب؛ وغالباً ما 
يتضمن ذلك معطيات التصوير الشعاعي. 

التشخيص المخبري للسرطان: 

-١‏ الطرق المورفولوجية للتشخيص: وتتضمن دراسة الورم 
عيانيا ونسيجيا بمساعدة المعطيات السريرية؛ ويُلجأ عادة 
إلى استئصال الورم التام ودراسته عيانيا ونسيجيا أو إجراء 
الخزعة؛ وكذتك الرشف بالإبرة الدقيقة وفحص اللطاخات 
الخلوية. 

؟- الطرق الكيميائية الحيوية: تساعد على وضع 
التشخيص ورصد النكس الورمي؛ وذلك بتحديد عيارات 
بعض البروتينات الورمية في المصل كالمستضد السرطاني 
الجنيني والمستضد المصلي البروستاتي. 

*- التشخيص الجزرّيئي للأورام: بالاعتماد على تفاعل 
سلسلة البوليميراز (8)01) 5626]107 212آء 01(/1067256م . يمكن 
تأكيد تشخيص الابيضاض النقياني المزمن في الأجزاء 
الصغيرة لصبغي فيلاد لفيا. تفيد طرق (التهجين بالمكان 
الومضاني واللوني 210123]108طلاط )زد 2 عمرزععوع2منا1؟ 
(1511؟)) و( ذ1ت) 07101231050لاط ناأزد 0[ :0010 في التعرف 


إلى تضخيم الجينات الورمية ©5ع00008 مثل (11815-2) و-ل3) للستويات تعبير عدة آلاف من الجينات؛ وهو ما يدعى 
10 تكنولوجيا رقاقة الجين نإع010ماءء) مناه عمعع؛ وهي من 
وتم حديثا بطريقة تحليل المنظومات الدقيقة للدنا التقانات الواعدة في تشخيص الأورام وتصنيفها . 


(د.ن.أ) دأدلا3081 /101]8-201620212 المقفايسة المتواقتة 


مبادئ معالجة الأورام 


© المعالجة الجراحية للأورام 

© المعالجة الإشعاعية للأورام 

© المعالجة الكيميائية للأورام 

© المعالجة الحيويّة للأورام 

© المعالجة الجينية للأورام 

© المعالجة الهرمونية للأورام 

© اللقاحات المضادة للأورام 

© معالجة آلام الأورام والمعالجة الملطفة 
© المعالجة بمضادات التولد الوعائي 
©»الإسعافات الورمية 


© مضاعفات المعالجة الورمية 


المعالجة الجراحية للأورام 


كثيرا ما يكون الجراح أول من يشاهد المريض المشتبه 
بإصابته بورم خبيث أو شُخّص له ورم خبيث؛ وفي حالات 
كثيرة يأخد الجراح على عاتقه المسؤولية الأولى في مقارية 
المريض المصاب وتنسيق أساليب المعالجة. تبدأ مسؤولية 
الجراح بتشخيص الورم بالااعتماد على إحدى وسائل 
التشخيص ثم طلب الفحوص الضرورية لتحديد مرحلة 
الورم ونفي وجود نقائل بعيدة أو إثبات وجودها. وإذا كان قد 
سبق أن شخّص للمريض آفة خبيثة بخزعة سابقة: يفضل 
إجراء قراءة ثانية للخزعة من قبل مشرح مرضي آخر للتأكد 
من التشخيص أو حنى القيام بإجراء خزعة ثانية إذا كانت 
نتيجة التشريح المرضي المعطاة سابقاً لا تتوافق والموجودات 


السريرية. 

التشخيص: 

إن أهم مرحلة في تدبير مريض السرطان وأدقها هو 
تحديد التشخيص النسيجي. وذلك بإجراء خزعة. يعتمد 
نوع الخزعة على نوع الورم ومكانه. 


-١‏ خزعة بوساطة الابرة الرفيعة بالرشف (1114) تستخدم 
فيه محقنة كبيرة الحجم؛ ليتم الحصول على ضغط سلبي 
كبير وسحب كمية كافية من الخلايا من ضمن الورم. ثم 
توضع هذه العصارة الورمية المسحوبة على شريحة زجاجية؛ 
لتجف وتثبت بوساطه الكحول أو مثبت خاصء ثم تلون؛ 
وتشرأ تحت المجهر. 

"- الدراسة الخلوية 73ع1010(© 512121 م02: تجرى على 
عنق الرحم ( لطاخة) أو على غسالة القصبات أو سائل الجنب 
أو الصفاق؛ ولكن يجب أن نؤكد أن سلبية هذا الفحص لا 
تنفي وجود السرطان. 

*- خزعة شقية أو إسفينية إذا كان الورم كبيرا. 

4- خزعة استتصالية إذا كان الورم صغيرا ويمتناول اليد. 

ه- خزعات بالإبرة (الناعمة أو الفليظة) الموجهة بالإيكو 
أو التصوير المقطعي المحوسب (01) إذا كانت الآفة الورمية 

لتحديد توع الورم بدقه أكبر يجب الاعتماد على الفحوص 
النسيجية المناعيه الكيميائية (1]ا1015ع1© 11500 ١1911111150‏ 

تصئيف المرحلة الورمية: 

بعد التأكد من التشخيص يبدأ الجراح بطلب جميع 
الفحوص المخبرية والصور الشعاعية المناسبة التي تشمل 


سهيل سمعان 


صور الصدر الشعاعية . وتخطيط صدى البطن والحوض 
على نحو متوالي. وحين الضرورة يمكن إضافة صور مقطعية 
محوسية متعددة الشرائح؛ وومضان العظام؛ ويزل نعي 
العظام أو تصوير مقطعي بوساطة البوزيترون '581/01) 
(موع5. 

إن وضع كل حالة ورمية في مرحلتها الصحيحة مهم جدا 
قبل القيام بأي نوع من أنواع المعالجة. ويُجتنب بذلك إجراء 
عمليات جذرية غير ضرورية لأورام حدث فيها انتشار بعيد؛ 
أويتم إعطاء المريض فرصته الكاملة بالشفاء يبإجراء 
معالجات جراحية جذرية لأورام محدودة كان يعتقد أنها 
متطورة. 

التحضير للتداخل الجراحي: 

إنتدبيرأي حالة سرطانية يتطلب مقارية متعددة النظم 
من أجل الحصول على نتائج جيدة. فمنذ البداية يشاهد 
المريضء. وتوضع له خطةه العلاج بعد الفحص وإجراء 
الاستشارات اللازمة مع المعالج الكيميائي والمعالج الشعاعي. 
يقوم الجراح بالتنسيق وترتيب أساليب المعالجة المختلفة. 
في معظم الحالات يبدأ بالاستتصال الجراحي أولا؛ ولكن 
في بعضها يُبدأ بالمعالجة الكيميائية قبل الجراحة560 
لام1!؛ 804/اناز20 كما في أورام الثدي الكبيرة: أو يبدا 
بالمعالجة الكيميائية الشعاعية 73012]100 200عاء أولا كما في 
بعض حالات سرطانات المستقيم الكبيرةأوالمرتشحة 
موضعيا. 

ومع أن الجراحة هي أنجع وسيلة علاجية لمعظم الأورام 
الصلبة؛ فإنها غير كافية في كثير من الحالات. لذلك تعطى 
معالجات جهازية كيميائيه ومعالجات شماعية لنحسين نسب 
الشفاء. ولذا يجب على الجراح أن يكون ملماً بأساليب 
المعالجة الأخرى واستطباباتها ونتائجها ومضاعفاتهاء واتباع 
المقارية المتعددة النظم 200:03 '/ا11231م0151 1]آثال5 منث 
البدء للحصول على أحسن النتائج. 


التدبير الجراحى للسرطان !0 122128612121 5101:8121 : 
ونتااك 


إن الغاية من معالجة السرطان الجراحية هي الحصول 
على شفاء تام. ويتطلب هذا أن يكون الورم محصورا فقط 
في عضوالمنشأ (مرحلة أولى) أوأنه ممتد إلى العقد 
المنطقية؛ أي في حوض الورم (مرحلة ثانية). أما الورم الذي 


امتد إلى خارج تلك المنطقه (ويجب أن يحدد هذا قبل القرار 
بالتداخل الجراحي يوساطة صور شعاعية ومقطعية ومرنان 
وغير ذلك). فيعد ورما غير قابل للشفاء الجراحي. ولكن 
تجرى الجراحة في بعض هذه الحالات المتقدمة بقصد 
التلطيف ولتحسين نوعية الحياة وذلك بتخفيف الألم وإزالة 
مصدرالنزف والالتهاب. كما أن استتصال الورم الأولى 
جراحياً قد يفيد في بعض الحالات المنتقلة وذات الدورة 
الحياتية الورمية الطويلة والأحسن إنذاراً. إضافة إلى ذلك 
يمكن أن تفيد الجراحة لاستئصال بعض الأورام الانتقالية 
الوحيدة والمحدودة في الكبد أو الرئة أو الدماغ. 

كان يعتقد في السابق أنه كلما كانت الجراحة جذرية أكثر: 
كانت النتائج أفضل: ولكن ثبت في العشرين سنة السابقة أن 
هذا ليس صحيحاً. وقد أدى المفهوم الحديث إلى إجراء 
عمليات جراحية محافظة؛ ولكن شريطة وجود حواف 
جراحية سلبية بدلا من العمليات الجراحية الجذرية التي 
كانت تخلف وراءها تشوهات ومضاعفات كبيرة. وأفضل مثال 
على هذا الأسلوب الجراحي المحافظ في سرطان الثدي 
وسرطانات النسج الرخوة. التي اعتمد فيها مع الجراحة 
المحافظة على المعالجة الشعاعية لمسكن الورم وما حوله 
لتخفيف نسية النكس الموضعي. 

أولاً- سرطان الجلد: 

هو من أكثر أنواع السرطانات حدوثاً. إن أهم عاملين 
أساسيين يؤثران في تشكل سرطان الجلد هما الأشعة فوق 
البنفسجية (أشعة الشمس) ونوع الجلد (الجلد الأبيض 
والأشقر)؛ من هنا تكون أستراليا الواقعة في منطقة قرب 
الاستوائية والمأهولة بشعب من أصل اسكندنافي ذي جلد 
أشقر من أكثر البلدان إصابة بسرطان الجلد. 

اهم أنواع سرطانات الجلد: 

-١‏ الابثليوما قاعدية الخاذيا: تؤلف نحو ها-2/80/ من 
سرطانات الجلد؛ بطيئة النموء ونادرا ما تنتقل؛ نسبة الشفاء 
بالاسنتصال الجراحي 16/. 

"- الابثليوما شائكة الخلايا: تؤلف نحو١7/,‏ وهي أكثر 
خيثا من القاعدية؛ وتنتقل عبر الأوعية اللمفاوية للعقد 
المنطقية. نسبة الشفاء بالجراحة نحو .//١‏ 

"- كارسينوما الغدد العرقية: نادرة؛ المعالجة بالاستئصال 
الجراحي. 

4- الورم الصباغي الخبيث (الميلانوما): وهي من أكثر 
السرطانات خبثاً . تنشأ من وحمة:؛ يُشك بخباثة أي وحمة 
كبر حجمهاء أو اغمق لونها أو تغيرت ملامحها السريرية: 


لي 


وهنا يستطب استنصالها وفحصها نسيجياء فإذا ما ثبتت 
خباثتها ؛ يجب إجراء اسنئتصال واسع بهامش أمان كاف 
حولها (١سم‏ لآفة عمقها أقل من ١ملم,‏ واسم لآفه عمقها 
بين ١ملم‏ و:ملم: و”اسم للآفات الني يزيد عمقها على 4 
ملم). والعقد البلغمية المنطقية الواقعة في أعلى الجسم 
يجب أن تجرف على نحو وقائي.ء أما العمد الواقعة في 
الأطراف السفلية فتجرف حين جسها سريريا. 

ثانيا- ساركومة النسج الرخوة: 

مع أن النسج المنحدرة من اللحمة المتوسطة ع2 ا/إلاع0ء1065 
التي تعطى العظام والعضلات والنسيج الشحمي تشكل نحو 
من خلايا الجسم؛ فإن سرطانات هذه النسج تشكل نحو 
١‏ فقط من كل السرطانات (نحو حالتين لكل مئة ألف نسمة 
سنوياً)؛ ولكنها تشكل نحو 7 من سرطانات الأطفال. 

تتوضع هذه الأورام في كل مكان يوجد فيه نسيج رخو أو 
ضام في الجسم. يتوضع 27٠١‏ منها في الأطراف (245/ في 
الأطراف السفلية: و5١21‏ في الأطراف العلوية) و١771‏ منها 
في الجنع /4٠0(‏ منها خلف الصفاق). معظم هذه الأورام 
سليمة: ولكن بعضها يتحول إلى ساركومات خبيثة؛ وأكثرها 
شيوعا الساركومة الليفية (278/) ثم الشحمية )/1١0(‏ ثم 
العضلية الملساء (؟1١2)‏ ثم المصلية )2٠١(‏ وبعدها العصبية 
(5) . تنتقل ساركومات النسج الرخوة عبر الدم إلى الأعضاء 
البعيدة: وأهمها الرئتان: أما الانتقال إلى العقد المنطقية 
قلا يتعدى 2١7١‏ من الحالات. أهم عاملين إتذاريين هما حجم 
الورم الأولي ودرجة التمايز الخلوية إضافة إلى عمق الورم. 

العلاج هو الاستنصال الجراحي مع المعالجة الكيميائية 
في الحالات ذات الدرجة العالية من الخباثة. 

ثالثاً- سرطانات الراس والعنق: 

العلاج الأساسي في هذه السرطانات هو العلاج الجراحي 
ولاسيما في أورام اللسان والحنجرة: وغالباً ما يحتاج المريض 
إلى معالجة إشعاعية متممة. وهناك حالات لا يمكن فيها 
إجراء التداخل الجراحي كأورام البلعوم الفموي والبلعوم 
الأنضي. 

أما سرطانات الدرقيه فنسبة حدوثها نحو أريع حالات 
بالمنة آلف نسمة ستويا. 

-١‏ السرطان الحليمي: يشكل نحو 2/05 وهو يشمل 
السرطان المختلط (الحليمي والجريبي) الذي يسلك سلوك 
السرطان الحليمي؛ ويميل إلى الحدوث عند اليافعين؛ وينمو 
بيطء؛ وينتشر إلى العقد البلغمية في العنق مع إصابة 
الفص الدرقي الآخر بنسبة تصل إلى /8٠‏ من الحالات» 


وإنذاره جيد . معالجته استنصال الفص الدرقي المصاب 
استئصالاً تامأ مع استئصال قرب التام للفص الدرقي الآخر 
وتجريف العقد البلفغمية المصابة فقط مع معالجة مثبطة 
بخلاصة الدرق مدى الحياة وإعطاء جرعة من اليود المشع 
بحسب وزن المريض ( نحو ٠٠١‏ ميلي كوري) بعد العمل 
الجراحي. 

؟- السرطان الجريبي: يشكل نحو ١5‏ من الحالات عند 
المرضى الأكبر سناء تنتشر هذه الآفة عبر الدم. وهي أسواً 
إنذارا. العلاج استئصال الفصين الدرقيين استئصالاً تامأ 
وإعطاء اليود المشع بعد العملية بشهر. 

*- السرطان اللبي: يشكل نحو 5 من خباثات الدرق» 
ينشأ من خلايا © (الخلايا نظيرة الجريبية) يرافقه أحيانا 
أورام غدية أخرى في متلازمة الأورام الصمية المتعددة 
”!1 لاعا/ا'' 11 13512[ممع2 عملمع0ل2ء عام انام الني تضم إضافه 
إلى السرطان اللبى: ورم القواتم 0122/ا06001101200م وقرط 
تصنع جارات الدرق (أو أوراماً عصبية مخاطية وأوراماً صمية 
في المعثكلة (][ا4882 مشكلا متلازمة [1/181(011). العلاج 
استئصال الدرق استثصالاً تامأ وإعطاء خلاصة الدرق مدى 
الحياة. 

4- سرطان الدرقية الكشمي 0222مكء:3» 25)1ام222: هو 
أسوأ أنواع سرطانات الدرق؛ وكثيرا ما يكون مرتشحا للرغامى 
والحنجرة حينما يكشفء وعلاجه جراحي إذا كان موضعاء 
ونادرا ما يكون قابلا للشفاء. 

أما أورام الدماغ فالتداخل الجراحي العصبي ضروري فيها 
للتشخيص والعلاج؛ ويكون العلاج المنمم بعد الجراحة أكثر 
فائدة إذا كان الاستتصال الجراحي واسعا مع بقايا ورمية 
قليلة (< ه, ١سم)؛‏ وغالبا ما يحناج المريض إلى المعالجة 
الشعاعية كما في الأورام الدبقية. 

رابعا- سرطان الثدي: 

هو أكثر السرطانات شيوعا عند النساء؛ ويؤلف نحو /7١‏ 
من السرطانات عند النساء في سورية. تتزايد نسبه حدوثه 
في بلدنا بمعدل 4“: ويحدث عند اليافعات (قبل سن ال )1١‏ 
بنسبة 2١‏ مقارنة مع 8 في الغربء وله علاكه بالإستروجين. 
من أهم عوامل الخطورة إحصائياً بدء الطمث مبكرا وانتهاؤه 
متأخرا وإنجاب أول ولد بعد سن ١‏ وتناول هرمون الإعاضة 
بعد انقطاع الطمث. وهناك عوامل خطورة آأخرى أقل أهمية 
هي الإكثار من تناول الدسم؛ والبدانة» وقلة الرياضة: وعدم 
الإرضاع وتناول حبوب منع الحمل؛ وحديثا التدخين. 

يشخص نحو /2٠١‏ فقط من سرطان الثدي في بلدنا في 


المرحلةالأولى بسبب قل ةالوعي. العلاج الجراحي هو 
الاستتصال الجذري المعدل. ويؤدي الاستتصال الريعى مع 
المحافظة على الثدي - إضافة إلى تجريف الإبط والمعالجة 
الشعاعية على بقيه الثدي- إلى النتائج نفسها التي تؤدي 
إليها الجراحة الجذرية المعدلة. 

تطبق هذه المعالجة المحافظة إذا لم يظهر تصوير الثدي 
آفات مشتبهة في بقية الثدي؛ وإذا كان حجم الآفة بالنسبة 
إلى الحجم العام للثدي يسمح بالحصول على حجم ثدي 
مقبول وشكله بعد الاستتصال الربعي. وتطورت المعالجة 
تطوراً ملموسا في السنوات الأخيرة بإجراء خزعة العقدة 
الحارسة (العقدة الأولى في أسفل الإبط): فإذا كانت سلبية؛ 
قلا يجرى تجريف الإبط؛ وتتحنب المريضة مضاعفات هذا 
التجريف مثل وذمة الذراع وتحدد حركته والألم وغيره. كما 
حدث تطورآخر؛ وهو معرقة البصمه الجينية لكل مريضة 
والني يمكن بوساطنها معرفة احتمال استجابة المريضة 
للمعالجة الكيميائية أو عدم استجايتها. 

خامساً- سرطان أتبوب الهضم: 

-١‏ سرطان المريء: وهو من أسوأ سرطانات جهاز الهضم؛ 
لأنه غالباً ما يكون متقدما حين كشفه؛ ونسبة الشفاء أقل 
من 5. ٠0‏ من سرطانات المريء من النوع حرشفي الخلايا 
يتوضع معظمها في الثلثين العلويين من المريء و0١14/‏ منها 
من نوع السرطان الغدي 206000210100108 الذي يتوضع في 
الثلث السفلي. الأعراض هي عسر البلع: ونقص الوزن وألم 
في الصدر. المعالجة جراحية: وهي ممكنة في 21٠‏ فقط من 
الحالات» وقد تزيد نسبة الشفاء بالمعالجةالكيميائية 
والشعاعية إضافة إلى الجراحة. 

؟- سرطان المعدة: يكثر عند المصابين بالتهاب معدة 
ضموري؛ ويسبى خلل الننسج 580135183/إ0 عادة ظهور سرطان 
المعدة الذي هو من نوع السرطان الغدي في 245 ولمفومة في 
5 01519 في /١‏ من الحالات. تظهر الحالات باكرا في أقل 
من ٠١‏ من مجموع الحالات . كانت معظم الآفات في السابق 
موضعة في أسفل المعدة» وتحول مكان ظهورها في العقود 
الأخيرة: فأصبح /١‏ من الآفات يقع في القسم العلوي من 
المعدة و50/ في وسط المعدة و٠4‏ في أسفل المعدة. المعالجة 
هي الاستتصال الجراحي- مع هامش أمان يبلغ ه سم على 
الأقل من حواف الورم - وتجريف العقد المنطقية. تستؤصل 
المعدة عادة استئصالاً تحت التام أو استثصالاً تامأ مع مفاغرة 
نا0؟1. وتزيد المعالجة الكيميائية والشعاعية نسبية الشفاء 
في المراحل 11 و11! من الورم. لا تتعدى نسبة البقيا بعد ه 


لمردوا 


سنوات من الجراحة 765 على نحو عام؛ وتعتمد النتائج على 
مرحلة الورم حين المعالجة: إذ نزداد نسبة الشفاء فى الحالات 
المبكرة. 

*- سرطان الأمهعاء الدقيقة: نادر الحدوث: تشكل 
السرطانة الغدية ه0-8٠5/‏ منهاء والورم السرطاوي 631010010 
-40/, واللمفومة :/١0-٠١‏ وتشكل الأورام التي تنشأ من 
اللحمةالمتوسطة للأمعاء الدقيقة [20502]؟5 [1]102ء:121 0أ5مع 
(0151) 1110015] نسبة ترتفع حتى 1١6‏ من سرطانات الأمعاء 
الدقيقة. يعتمد تشخيص ورم اللحمة المتوسطة 01571 على 
ارتفاع التيروزين كيناز :111 (117 0©))؛ ويعتمد تشخيص 
المتلازمة السرطاوية على ارتفاع مستوى الر(ش.ث]!1!-5). 

المعالجة هي الاسنتئصال الجراحي لقطعة الأمعاء المصابة 
مع هامش كاف واستئصال العقد المساريقية التابعة للمنطقة 
المصابة. يعطى ال أءلاءه1ع لأورام ال 0151 بعد الجراحة. 

4- سرطان القولون والمستقيم والشرج: يتظاهر بآلام 
بطنيه تشنجيه أوآلام حوضيه أو شرجية مع ظهور الدم في 
البرازوأحيانا بأعراض انسدادية. يتم التشخيص بإجراء 
تنظير قولون ومستقيم مع إجراء خزعة. ينشأ سرطان 
القولون عادة على سليلات 5ملااوم قولونية, وكلما كانت 
السليلة كبيرة (أكبر من _سم):؛ كان احتمال تحولها 
السرطاني كبيراً. لذلك ينصح في مجال الوقاية من 
السرطان بإجراء تنظير قولون ومستقيم كل ٠‏ سنوات لكل 
شخص بعد سن الخمسين واسنتصال السلائل القولونية إن 
وجدت للوقايه. 

المعالجة: هي الاستتصال الجراحي بهامش أمان لا يقل 
عن دسم بعيدا عن الآفة مع استئصال القطعة المساريقية 
الحاملة للعقد المنطقيه في حوض تلك الآفة. لقد ساعد 
استعمال الخرازة 167م5)3 على اسنتصال آفات واقعة في أسفل 
المستميم على بعد 5-/اسم من فوهة الشرج وإجراء وصل 
(مفاغرة). أما الآفات الأقرب من هذا المستوى أو الآفات 
الكبيرة في أسفل المستقيم والمرتشحة بالجوار؛ فيفضل إجراء 
بنر بطني عجاني مع ففر القولون /إ001051020. ويستطاع 
أحياناً تجنب فغر القولون واجراء مفاغرة في الآفات الكبيرة 
0 قبل العمل الجراحي. 

تكفي الجراحة في المرحلة الأولى لسرطان القولون (عقد 
مساريقية سلبية). أما في المرحلة الثانية (آفخة كبيرة أو آفة 
صغيرة مع عقد إيجابية)؛ فيجب إضافة المعالجة الكيميائية 
بعد الجراحة. في المرحلة الأولى والثانية وبعد الاستنصال 
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الجراحي التام بسنوات عديدة تنكس الحالات بنسبة 145. 

والمعالجة الشعاعية المتممة بعد العمل الجراحي التام 
ضرورية جدا في سرطانات المستقيم؛ ويفضل إشراكها 
والمعالجة الكيميائية المحسنة للمعالجة الشعاعية مثل أملاح 
البلاتين أو الفلورودبوراسيل أو دواء الكايستيابين. 

ه- سرطان الكبد الأولي: أحد أكشر السرطانات الصلبة 
شيوعا. كما يعد الكيبد المكان الثاني للانتقالات السرطانية 
يعد العمد المنطمية. يكثر سرطان الخلية الكبدية 560260 
(13:63.)1100نا[اءه عند المصابين بتشمع الكبد وفي العقدين 
الخامس والسادس من العمر وعند المعرضين ل 2118]0<10. 
والتلقيح ضد فيروس التهاب الكبد 8 يعد حماية جيدة. 
والسرطان الانتمالي في الكبد أكثر بعشرين مرة من السرطان 
الأولي فيه. 

العلاج: هوالاستئصال الجراحي حينما يكون الورم 
محصورا ضمن فص كبدي واحد : ولاسيما الفص الأيمن. 

5- سرطان المعثكلة (البتكرياس): وهو من أسوأ 
السرطانات؛ إذ إنه يكشف في أكثر الأحيان حينما يكون 
متقدما. أهم الأعراض الأولى اليرقان والألم ونقص الوزن. 

العلاج: جراحي بإجراء عملية ويبل ع1مم1/الا حينما لا 
يكون هناك امتداد إلى الجوار؛ ولاسيما الأوعية المساريقية 
العلوية أو وريد الباب أو العقد المنطقية. 

سادساً- سرطانات الجهاز البولي والتناسلي: 

1” سرطان الكلية: ازداد اكتشاف سرطان الكلية بنسية‎ -١ 
سنويا منن عام ١197؛ نتيجة استخدام الفحص بالأمواج‎ 
قوق الصونية والنصوير المقطعي المحوسب للبطن. من‎ 
أعراضه الأولى الشعور بكتلة وألم في الخاصرة مع بيلة‎ 
دموية. المعالجة باستتصال الكلية استئصالا جذريا يشمل‎ 
اسنتصال الكظر المجاور وكل النسج الشحمية من حولها‎ 
(صفاق جيروتا). وحين وجود انتقال تطبق بعد الاستئتصال‎ 
معالجة مناعية وبيولوجيه.‎ 

>"- سرطان المثاتة: يشكل 7 من السرطانات عند الرجال 
و7“ من السرطانات عند النساء. ها منه أورام ظهارية 
8 حرتشفية الخلايا. والندخين مسؤول عن أكثر 
من 5٠0‏ من الحالات في حين ينجم قسم آخر منه عن 
اللإصاية بالبلهارزيا الدموية 261226061012 50115]050113 
والتعرض إلى الأصبغة والدهان وغبار الجلود والمطاط 
والنسيج ومواد الاحنراق. يتظاهر عادة ببيله دموية غير 
مؤلمة. 

يكون الورم سطحيا في معظم المصابين بسرطان المثانة؛ 


والعلاجح بنجريف المثانة والتأكد من عدم وجود غزو للطبقة 
العضلية مع معالجة متممة عن طريق الحقن الكيميائي أو 
المناعى داخل المثانة. 

أما إذا كان الورم مقتحماً لجدار المثاضة (,1 .1 .,1): 
فتستؤصل المثانة استئصالاً جذرياً. في الرجال؛ تستؤصل 
المثانة والموثة (البروستاتة) والعقد اللمفية الحوضية. واذا 
كان هامش بطانة الإحليل إيجابيا؛ يجرى أيضا استئتصال 
بطانة الإحليل كاملاً. أما في النساء فتستأصل المثانة والرحم 
والمبيضان. وإذا كان هامش عنق المثانة إيجابياً يستأصل 
الجدار الأمامي للمهبل مع بطانة الإحليل. 

*- سرطان الموثة (البروستات): هو السرطان الأكثر شيوعاً 
عند الرجال في الغرب؛ ونسبه ظهوره ا خذة في الازدياد في 
منطقتنا ؛ نظرا لاكتشافه بازدياد مع إجراء الواسم الورمي 
له (254) ابتداء من الثمانينيّات. ونسبة حدوثه في الشرق 
أقل منها في الغرب؛ وهناك عوامل عائلية وعرقية وبيئية 
لها شأن في حدوثه. وتشير دلائل علمية إلى إمكان تخفيض 
نسبة حدوثه بتجنب البدانة والطعام الدسم وإضافة بعض 
المواد الغذائية إلى الطعام مثل 1/0006 (الموجود في البندورة 
ولاسيما المطبوخة منها) وفكينامين 8 والسيلينيوم. إن آي 
شخص عنده 2548 أعلى من ؛ نانوغرام في المليلتر وضخامة 
بروسنات بالمس الشرجي؛ يكون خطر إصابنه بسرطان الموثة 
أكثر من 2050. كما أنه إذا كان معيار ال 3500ع1ع بحدود :١٠١-48‏ 
فدرجه الورم تكون عالية والإنذار أسوأ . 

المعالجة باستتصال الموثة خلف العانة استتصالاً جدرياً 
مع تجريف العقد الحوضية أو المعالجة الشعاعية /١0-50(‏ 
غري) ثلاثية الأبعاد [0710702» إذا كان المرض موضعاً ضمن 
الموثة: أما إذا كان هناك ما يدل على انتقالات (معظمها 
عظمية ولاسيما في العمود الفقري وانتقالات إلى العقد 
الحوضية)؛ فتكون المعالجة بالقضاء على مصادر 
الإندروجين. نحصل على ذلك إما باستئصال الخصيتين وإما 
بإعطاء مضاهيات الغونادوريلن 156اء02007ع مثل (2زناء80561 
(201006). وإضافة إلى ذلك يعطى ال 11013121106 الذي هو 
مادة غير سنيروئيديه مضادة للإندروجين تعاكس المستوى 
الخفيف من الإندروجين المفرز من لب الكظر. 

4- سرطان الخصية: وهو أكثر السرطانات حدوثا عند 
الرجال ما بين سن ال ٠١‏ وه#, 40 من الحالات قابلة للشفاء. 
يكون العلاج جراحياًء وقد يتبعه علاج كيميائي أو شعاعي 
بحسب نوع الورم ودرجة الإصابة. 

ه- سرطان المبيض: تزداد نسبة الحدوث في العقد 


الخامس لتصل إلى الذروة في العقد الثامنء وتزداد عند 
النساء اللواتي لم ينجينء وتنخفض عند الولودات 
(انخفاض١٠2‏ لكل حمل) وعند تناول ماتعات الحمل. 
يكتشف المرض عادة متأخراء وأهم الأعراض هي الحبن. 
خمسون بالمئة من أورام المبيض هي أورام مصلية و55/ 
مخاطية و0١“‏ لها صفات بطانة الرجحم ل201اع00027ع . 
المعالجة باستئصال المبيضين والرحم وعنق الرحم مع 
اسنئصال الثرب الكبير وأخذ عينات من العقد البلغميهة حول 
الأيهر والحوض في سرطان المبيض في المرحلة الأولى 
(حينما يكون الورم محصورا في المبيض). أما في المرحلة 
الثانية (حين يكون الورم ممتدا إلى الحوض) أو المرحلة 
الثالثة (ممتدا إلى البطن)؛ فيجري استئصال ما يمكن 
استئصاله جراحيا 108 أناا»0؛ ويتبع بمعالجة كيميائية؛ وقد 
تحناج المريضة لاحقاً إلى تدخل جراحي ثان »!100 56600870. 

5- سرطان باطن الرحم: أكثر ما يحدث بعد الإياس. 
العلامات الشائعة في هذا المرض هي: اضطراب الطمثء 
والبدانة: والعقم: وتأخر انقطاع الدورة ونزف مهبليى بعد 
انقطاع الدورة. 

تشكل السرطانة الغدية (الادينوكارسينوما) 8٠0-100‏ من 
الحالات. أماالمتبقية فهي سرطانة مخاطية وسرطانة مصلية 
حليمية. يعتمد الإنذار على درجة الورم والمرحلة. يحدد 
المرحلة مدى إصابة جدار الرحم فقط أو امتداده إلى عنق 
الرحم أو إلى الحوض أو إلى خارجه. 

المعالجة: باسنتصال الرحم والمبيضين مع أخذ عينات من 
العقد الحوضية وحول الأبهر. فإذا كانت هذه العقد إيجابية 
يجرى تجريف العقد. وتضاف المعالجة الشعاعية (إما 
خارجية وإما عبر المهبل بالسيزيوم) بعد العمل الجراحي 
في الحالات ما بعد المرحلة الأولى. 

- سرطان عنق الرحم: وهو أقل حدوثا الآن مما كان عليه 
في الماضيء كما أن نسبة الوفيات منه قد انخفضت كثيرا 
بعد أن أصبح إجراء الفحص الدوري لعنئق الرحم باللطاخة 
7 منوالياء ويذلك أصبحت الأآفات ما قبل السرطان 
تكشف باكراء وتعالج على نحو محافظ. يعالج سرطان عنق 
الرحم في المراحل الأولى حتى مرحلة :1 أي قبل أن يمتد 
إلى العقد جانب الرحم 3123116]1121م ياستتصال الرحجم 
والمبيضين والعنق وأعلى المهبل. أما في المرحلة 11 وما بعدها؛ 
فيعالج بالمشاركة الكيميائية والشعاعيه. 

سابعاً- سرطان الرئة: 

وهو ثالث أكثر السرطانات شيوعاً. تشخص معظم 


ايدان 


الحالات بمرحلة متأخرة: ولذلك نادرا ما تكون الجراحة 
شافية؛ وفي 4٠‏ من الحالات انتقالات بعيدة مند تشخيص 
الورم الأولي. نسبة الشفاء لمدة خمس سنوات “1١١‏ فقط . 

انواع سرطان الرئة: حرشفي الخلايا 50-7٠‏ (غالياً 
مركرزي وعادة عند الرجال) وسرطانة غدية (ادينوكارسينوما) 
0 (غالباً محيطية: وتكتشف مصادفة على صورة الصدر), 


السرطانة صغيرة الخلايا (شوفاني الخلية) 10 (مركزي 
الموقع عادة). أهم سبب لسرطان الرئة هو التدخين. و١١/‏ 
فقط من الحالات ليس لها علاقة بالندخين ومعظم هذه 
من نوع السرطانة الفدية. 

المعالجة: جراحية في المراحل الأولى. أما في ورم الخلايا 
الصغيرة فهي كيميائية وشماعية بغض النظر عن المرحلة. 


المعالجة الإشماعية للأورام 


المعالجة الإشعاعية :720106525 هي علم استخدام 
الأشعة المؤينة في علاج الأمراض وعلى نحو خاص علاج 
الأورام الخبيتة. 

بدأ استخدامها وتطورها مباشرة بعد اكتشاف العالم 
الفيزيائي رونتجن الأشعة السينية في 8 تشرين الثاني/ 
نوفمبر 18446م, واكتشاف بيكريل للفعالية الإشعاعية عام 
7م وكذلك اكتشاف الزوجين بيير وماري كوري للراديوم 
57 عام 1848م. ونشرت أول مقالة فرنسية حول استخدام 
الأشعة في العلاج في مجلة دليون الطبية» في شهر تموز/ 
يوليو عام 1895م وتمحدث هده المقالة عن مريض زاد معدل 
بقائه على قيد الحياة بفضل معالجته بالأشعة. 

وبدأ التطور الفعلي للمعالجة الإشعاعية الحديثة منن 
عام ٠116م‏ مع دخول أجهزة المعالجة بالكويالت: ثم أجهزة 
المسرعات الخطية في الستينيات: وكذلك استخدام العناصر 
المشعةالصنعية كالايريديوم ١97‏ والسيزيوم ل/ا١‏ مكان 
الراديوم 5؟7. 

واستمر التطور مع إدخال أجهزة التصوير الطبي الحديثة 
كالتصوير المقطعي المحوسب والتصوير بالرنين المغنطيسي 
والتصوير المقطعي بالإرسال البوزيتروني 8181 في تخطيط 
المعالجةالإشعاعية: وكذلك الاعتماد على تطور علم 
المعلوماتية في حساب توزع الجرعة الإشعاعية المعطاة: مما 
فتح الباب على إجراء المعالجة الإشعاعية ثلاثية الأبعاد 
وتقنيات أخرى. 

قد تستخدم المعالجة الإشماعية مفردة: ولكنها في الغالب 
تستخدم بالاشتراك مع الجراحة أو المعالجة الكيميانية أو 
كليهما. وهي نتدخل في علاج نحو 50 من الحالات التي 
يحدث فيها الشفاء الكامل من السرطان. وإن نحو ٠0١‏ من 
مرضى السرطان يخضعون للمعالجة الإشعاعية في إحدى 
فترات حياتهم إما للمرض الأولي نفسه وإما حين حدوث 
النكس وإما لتشعيع النقائل ولاسيما العظمية والدماغية 
منها. 

طرق المعالجة الإشعاعية: 

١-المعالجةالإشعاعيةالخارجية‏ تندءط [102ء)<2: 
/ام2010253: يكون المصدر الشماعي فيها خارح جسم 
المريض على بعد معين (أجهزة الأشعة السينية: والكويالت, 
والمسرعات) وهي الطريقة الأكثر استعمالاً في هذه الأيام. 


فوازديروان 


ولها عدة تمنيات (تقليديه أو ثنائية البعد, أو تكوينية 
02710231 أو ثلاثية البعد (31: أو معالجة إشفاعية معدالة 
الشدة:11117). 

؟"-الممالجةالإشهعاعيةالداخليةاوعن قرب 
معطا نزطعةط وتعرف كذلك باسمهاالفرتسى 
1م21)1262نا: تقوم على استخدام النظائر المشعة الصلبة 
(الايريديوم: السيزيوم) التي توضع خلال تداخل طبي في 
الأنسجة الورمية أو في جوف طبيعي يحوي الورم أو قريب 
منه (المهبل؛ والرحمء والشرجء والمريء). 

7 المعالجةالإشهاعيةالاستقلابية ١‏ 5011ها10: 
'(م72010111612 تقوم على النظائر المشعه غير الصلبة والقايلة 
للحن تذهب هذه العناصر بعد حقنها إلى الأنسجة الهدف 
بفضل خواصها الاستقلابية مثال ذلك اليود المشع ١١‏ الذي 
يتثبت على النسيج الدرقي. 

الإشعاعات المستخدمة في معالجة الأورام: 

-١‏ الفوتونات: 
جرعتها عند اختراقها للمادة على تحو أسي كاذب بدءا من 
المنبع؛ وتعد مؤينة على نحو غير مباشر لأنه ليس لها شحنة 
وهي نوعان: 

أ- الأشعة السينية (أشعة "): تنجم عن حادثة إيقاف 
(فرملة) حزمه الإ لكنرونات. ويميز من حيث طاقتها نوعان: 
أشعة الكيلو فولت تراوح طاقتها بين 5١٠‏ و0١٠٠‏ كيلو فولت 
وتنتج في أنابيب مولدات الأشعة السينية وتستخدم في علاج 
الأورام الجلدية. وأشعة الميغا فولت تتراوح طاقتها بين ؛ و١‏ 
ميغا فولت, تننج في المسرعات الخطية وتستخدم في علاج 
الأورام العميقة. 

ب- اشعة غاما: تنجم عن تحطم نوى بعض التظائر المشعة 
(كوبالت أو سيزيوم أو ايريديوم). 

"- الإلكترونات: 

هي جزيئات صغيرة تننج من قبل المسرعات الخطيذ؛ تراوح 
طاقتها يين ؛ و0١‏ ميغا إلكترون فولت. تتميز بضعف 
اختراقها للمادة ولذلك تستخدم في علاج الأورام السطحية. 

- البروتوتات: 

هي جزيئات مشحونة إيجابياً, ثقيلة نسبياء إذ إن كتلتها 
أكبر(١٠٠٠‏ مرة) تقريبا من كتلة الإلكترون. وللحصول على 


هذه الجزيئات وتسريعها وتحويلها إلى طاقات مفيدة. 
تتطلب البروتونات بسيب كتلتها معدات أكثر تعقيداً تسمى 
أجهزة السيكلوترون؛ ولهذا يتحدد استخدامها في عدد قليل 
جدا من المراكز العالمية. لها نمط مميز من المسارداخل التسج 
الحيةه إذ تتخلى عن جرّء قليل من جرعنها على طول المسار 
ثم تصل إلى نقطة تفرغ فيها معظم جرعنها وتهبط يعد 
ذلك بشدة (نمط قمة براغ). يستفاد منها في علاج بعض 
الأورام التي يتطلب تحديدها دقة عالية من أجل حماية 
الأعضاء الحساسة المجاورة لها كما في أورام قاعدة القحف 
وأورام العمود الفقري وأورام الحجاج. 

4- النيترونات: 

وهي جزيئات ذات كتلة مساوية لكتلة البروتون؛ لكنها لا 
تحمل شحنة؛ وتننج كذلك من أجهزة السيكلوترون. تتميز 
بأثرها الحيوي (البيولوجي) العالي مقارنة بغيرها من 
الإشعاعات إذا ما أعطيت الجرعة نفسها. تستخدم في علاج 
بعض أورام الغدد اللعابية وساركومات النسج الرخوة. 

ه- الشوارد (الهليوم؛ الكريون: الأرغون): 

كذلك لا يزال استخدامها محصوراً في عدد قليل من 
المراكز العالمية, وهناك أبحاث عديدة تجرى لاستخدامها في 
العلاج الإشعاعي. تتميز بأن لها مساراً محدداً ومميزا إضافة 
إلى تأثيرها البيولوجي العالي. 

التأثير البيولوجي للأشعة المؤينة في الأنسجة الحية 
(البيولوجيا الإشماعية): 

يمر هذا التأثير بثلاثة أطوار: 

-١‏ الطور الفيزيائي: 

تحدث الأذيات الأولية على نحو سريع جداً خلال (510- 
'٠‏ ثانية) وتكون إما على شكل تهيّج 60103100 (انتقال 
إلكترون من مستوى طاقة منخفض إلى مستوى طاقة أعلى)» 
وإما على شكل تأيّن 102122]100 (طرد إلكترون خارج الذرة). 

"- الطور الكيميائي: 

يمكن أن يحدث التأيّن أو التهيّج مباشرة ضمن الهدف 
الحيوي اءع3:8] [01010812 وعندها يطلق على التأثير اسم 
التأثير المباشر. وقد يوجد أيضا تأثير غير مباشر وهو طور 
متوسط كيميائي تتشكل في أثنائه الجدور الحرة 166 
5 نتيجة لتفكك جزينات الماء. من هذه الجذور ثلاثة 
مهمة:أ- الإلكنرون المميه 6160509 13'0:2:60 (إلكترون له 
غلاف من جزيئات الماء اكتسبها بعد اتطلاقه). يب 
الهيدروجينء ج- الهيدروكسيل 011. لهذه الجذور الحرة 
أهمية خاصة لأنها تنتج على مقربة شديدة جداً من الجزيء 
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الهدف عألاء72016 ]13186 ويسبب ذلك فإنه من المرجّح أن يكون 
الأذى الناجم عن تفاعلها معه معقدا ومن الصعب إصلاحه. 

"- الطور الحيوي: 

تحدت الأذيات الحيوية ببطء أشد إذ تحتاج لأكثر من 
ثانية واحدة. الفترة الزمنية بين حدوث كسر الروابط 
الكيميائية ويين ظهور النأثير الحيوي قد تبلغ ساعات أو 
أياما أو أشهرا أو سنوات؛ ويتوقف هذا على العواقب الحاصلة. 
فحين تكون العاقبة موت خلوياً قد يظهر التأثير الحيوي 
في غضون ساعات إلى أيام عند محاولة الخلية المتأذية 
الاتنقسام. وحين يكون الأذى الشعاعي مكوناً للورم عااعع02608 
فإن ظهور سرطان صريح يحتاج لسنوات عديدة: أما حين 
تكون هناك طفرة وخاصة طفرة منتحية 1210131100 16065511 
فيمكن ألا يعبر عنها حتى أجيال متعددة. 

من بين التنوع الواسع من الأذيات الكيميائية الحيوية 
الخلوية يتطور تحطم سلسلتي جزيئات ال 2/14 معاً نحو 
حادثة مميتة هى الموت الخلوي الانقسامي ]062 1اعه 1110116 

أما تحطم إحدى السلسلتين فإما أن يتم إصلاحه مع 
حدوث شفاء تام للأذى الحيوي أو يصبح الأذى ثابتا وإما أن 
يتم إصلاحه ولكن على نحو سيئ. وثبات الأذى والإصلاح 
السيئ للأذى قد يتحولان مع الوقت إلى أذى مميت. 

إن الموت الخلوي المحدث بالأشعة في معظم الأورام الصلبة 
هو من النوع الانقسامي: ويعد نسبيا موتاً متأخراء مقارنة 
بنوع آخر يسمى الموت الخلوي المبرمج أوالاستماتة 0515]م300 
الذي يعد موتا سريعاء ويحدث في الأورام الدموية. 

يعتمد وقت حدوث الموت الخلوي الانقسامي على نشاط 
النسيج التكاثري قبل التشعيع. ومن هذه الناحية يتم 
تقسيم الأنسجة إلى قسمين: أ- انسجة ذات ارتكاس باكر 
دعناوول) عسلاعدءعم لإأروء وهي الأنسجة المتميّزة بمعدّل تكاثر 
نشط كالجلد ومخاطية الأمعاء والجهاز المكوّن للدم. بب 
انسجةذات ارتكاس متاخر دعناودا) 8دلاعدء7 غ)دا وهي 
الأنسجة التي تبدي تكاثرا قليلاً جدا كالرئة والكلية والكبد 
والنسيج الدبقي والنسيج الضام والبطانة الوعائية. 

اختلاف حساسية الأنسجة للأشعة: 

تختلف الحساسية للأشعة من نسيج إلى آخر: وعلى نحو 
عام تعد الخلايا غير البالغة والخلايا سريعة النموء والخلايا 
سريعة الانقسام هي الأكثر حساسية للأشعة. أما أكثر الخلايا 
مقاومة للأشعة فهي الخلايا البالغة والخلايا بطيئة النمو. 

التحمل النسيجي 012532026 ناوو1ا: 

هو مدى قدرة تسيج طبيعي معيّن على مقاومة تأثيرات 


الأشعة, ويرتبط بعدة عوامل: 

© الجرعة الكلية. 

© جرعة الجزء (جرعة الجلسة). 

© حجم النسيج المتعرّض للأشعة. 

وقد تم توثيق التحمل الشعاعي لمجموعة متنوّعة من 
الأنسجه الطبيعيه عن طريق المنابعة السريرية الدقيقة 
الممتدة سنينَ عديدة لمجموعات ضخمة من الأشخاص 


المعالجين. 
تأثيرات الأشعة الباكرة (الحادة) والمتآخرة في الأنسجة 
الطبيعية: 


-١‏ التأثيرات الحادة (الباكرة): تبدأ في أثناء فترة العلاج 
في الأسبوع الثاني أو الثالث وتحمد خلال 5 أسابيع من 
إتمام العلاج. تكون موضعية تتعلق بالمنطقة المتعرضة للأشعة 
وتعتمد في آلية حدوثها على أذية الخلايا المتكاثرة بسرعة. 
يبين الجدول )١(‏ بعض التأثيرات الحادة للأذى الإشعاعي. 

؟- التأثيرات المتأخرة: التأثيرات المتأخرة هي في الواقع 
العامل المحدد للجرعة في العلاج الشعاعي لأنها مضاعفات 
مترقية وليست ذاتية الانتهاء كما في التأثيرات الباكرة. 
وتحدث عموماً بعد مرور؟ أشهر على نهاية العلاج الشعاعي؛ 
ولا يرتبط حدوثها بظهور الارتكاسات الحادة أو شدتها. تكون 
الأشعة مسؤولة عن التأثيرات المتأخرة لعلاج سرطان ما 
عندما تحدث هذه التأثيرات ضمن المنطقة التي تعرّضت 


النسيج المشفع 


المخاطية الفموية البلعومية 


الأمعاء 


01 امام 00000 التهاب المعدة والأمعاء 
| عرصس | فسيي | 


سابقا للأشعة. 

من المعتقد أن سبب حدوث المضاعفات المتأخرة إما تمزّق 
البطانة الوعائية وإما نضوب الخلايا الجذعية في النسيج 
الطبيعي. ويبدو أن هذه التأثيرات المتأآخرة ترتبط بمقدار 
الجزء أي جرعة الجلسة وكذلك بالجرعة الكلية للأشعة. 

تشمل هده التأثيرات المتأخرة: التنخر وتشكل الناسور 
والتقرح غير الملنئم وتضيق الأعضاء المعالجة والتليف ونقص 
نمو العظم عندما يعالج طفل فى طور النمو والاعتلال 
النقوي والإصابة التآمورية والقلبية والقصورا لكلوي والساد 
العيني وضعف الذاكرة. 

الجرعة وقياسها في المعالجة الإشعاعية: 

تهدف المعالجة الإشعاعية إلى إعطاء جرعة إشماعية 
كافية ضمن حجم ورمي مستهدف مع حماية الأعضاء 
السليمة المجاورة. 

تقاس الجرعة بالغراي إ73ع: وهي الجرعة الموافقة 
لامتصاص طاقة مقدارها ١‏ جول من قبل مادة كتلتها ١اكغ‏ 
(100-11/18). لكن الجرعة الكليه لا تكفي للتعبير عن 
معالجة إشعاعية إذ يجب تحديد الجرعة المعطاة في كل 
جلسة أو جزء من المعالجة 7200100 وعدد الأجزاء في كل 
أسبوع ومدة المعالجة. 

ويحسب النجزئه يمكن تعريض ما يلي: 

التجزئّة التقليدية 152©]1022)102 0271110221©: جرعة 


سخونة موضعية: حكة. ألم؛ احمرار؛ توسف جاف 
ورطب. سقوط الشعر 


عسر البلع. البلع المؤلم: إفرازات سميكة؛ نفس 
كريه مع خمج ثانوي 


غثيان: قياء: ألم بطني؛ إسهال 


تعب؛ نزف: حمى نقص الكريات البيض المعتدالة 


الجدول )١(‏ تأثيرات الأشعة الباكرة (الحاذة) في الأنسجة الطبيعية 


وحن 


الجزء هي 7-١,8‏ غراي ([جزء كل يوم). ه أيام كل أسبوع: 
يتبع ذلك يوما استراحة:؛ ثم تعاد الكرة. وهي الطريقة 
القياسية والأكثر استعمالا . 

تم اختيارهذه الطريقة في التجزئة اعتماداً على أيحاث 
العالم الفرنسي كلوديو ريغو الني توصل من خلالها إلى 
الحصول على أفضل تناسب بين فعالية العلاج وتحمله. 

نقص التجزئة 01:22)1002]102م(2: تعتمد على إعطاء 
جرعات أعلى من ؟ غراي في كل جزء من المعالجة ويالتالي 
عدد أجزاء أقل مما يسمح بإنقاص الجرعة الكلية إذ يحصل 
هنا على فعالية مكافئة بجرعة أقل لكن التأثيرات الجانبية 
أشد ( ١‏ غراي معطاة فى ٠١‏ أجزاء تعادل 594,7 غراي معطاة 
في ؟؟ جزءا كل منها ١,8‏ غراي). تستخدم هذه الطريقة في 
المعالجة التلطيفية خاصة حيث يُحصل على أثر فعال خلال 
جلسات محدودة ولا تهم التأثيرات الجانبية كثيراً لأن العمر 
المتوقع للبقاء ليس طويلاً ويمكن حتى إعطاء العلاج دفعة 
واحدة [1135؛ مثال ذلك إعطاء 8 غراي لتسكين الألم الناجم 
عن النقائل العظمية في جلسة واحدة وهو يعادل جرعة ه؛ 
غراي بالتجزئة التقليديه. 

فرط التجزئة 2122010021082م1(3: تعتمد على إعطاء 
الجرعة اليومية بجزأين أو ثلاثه أجزاء كل منها أقل من 
غراي (مثال ذلك إعطاء 47,5 غراي في ٠7٠١‏ جزءاً كل 
منها ١,١6‏ غراي» جزأين كل يوم؛ ه أيام كل أسبوع وهي تعادل 
جرعة ٠١‏ غراي معطاة في 0" جزءاً كل منها ؟ غراي؛ جزء 
كل يوم؛ 6 أيام كل أسبوع). تفيد هذه الطريقة في إعطاء 
جرعه أعلى ضمن الورم من دون إحداث مضاعفات في النسج 
السليمة:؛ لأن المدة بين كل جرأين هي 8-7 ساعات مما يسمح 
للنسيج السليم بترميم الإصابة المحدثة شعاعيا ولكن هذا 
الوقت غير كاف للنسيج الورمي. 

التجزئة المسرعة 1522)100221102 22221672460: تقوم على 
إعطاء العلاج في العطل من دون إنقاص جرعة الجزء؛ وبيهذه 
الطريقة يقلل الزمن العلاجي الإجمالي؛ في حين يحافظ 
على عدد الأجزاء؛ وجرعة الجزءء والجرعة الكلية. وهنا 
تصبح التأثيرات الجانبية الحادة أشدء لكنها تتمكن من 
تقليل إعادة تشكل الخلايا السرطانية في الأورام المتكاثرة 
بسرعة. 

فوائد التجزئة: تسمح التجزئة بإصلاح ما يسمى الأذية 
تحت الممينه التي تصيح ممينة في حال تراكمهاء وهذا 
الإصلاح أكثرأهمية للخلايا السليمة منه للخلايا الورمية, 
وهو ما يسمى بالتأثير التمايزي للأشعة. 


دورالمعالجة الإشماعية ضمن الخطة العلاجية للسرطان: 

يمكن تمييز توعين من المعالجة الإشعاعية. شافية 
وملطفة:؛ وذلك تبعا لمرحلة الورم. 

-١‏ المعالجة الإشعاعية الشافية: 

تهدف المعالجة الإشعاعية الشافية إلى تأكيد السيطرة 
على العمليات الورمية وكذلك إلى الشفاء الموضعي أو 
الموضعي الناحي؛ كما تهدف إلى المحافظة على العضو المعني 
كلما كان ذلك ممكناً: ويتحقق ذلك إما باستخدامها وحدها 
وإما بالمشاركة مع الجراحة والمعالجة الكيميائية. 

أ- تستخدم وحدها في الحالات التالية: 

© الأورام الصفيرة: مثل سرطانات الفم واللسان والحبل 
الصوتيء والجلد, وقناةالشرج. وعنق الرحم والموثة 
(البروستات). وتكون الجرعة من 7٠١-٠0‏ غراي. 

© الأورام الحساسة شماعياً: مثال ذلك بعض حالات داء 
هودجكن ولمفومة لاا هودجكن. تشعيع سلسلة العقد حول 
الأبهروالحرقفية في حالات الورم المنوي. وتكون الجرعة -١6‏ 
٠‏ غراي. 

© الأورام غير القابلة للجراحة: 

* بسبب الموقع: كأورام البلعوم الأنضي. 

يسبب الامتداد الموضعي أو الناحي: كأورام عنق الرحم» 
والمجرى الهوائي العلوي. 

* بسبب رفض المريض للجراحة: في المستقيم السفلي 
وقناة الشرج. 

ب- المشاركة بين المعالجة الإشعاعية والجراحة: 

© المعالجة الإشماعية قبل الجراحة 11 ©12]1م20م: 
تهدف إلى إنقاص حجم الورم وتسهيل استتصاله استئصالاً 
كاملا . والجرعة الشعاعية لا تتجاوزه؛ غراي في هذه الحالة: 
وتجرى الجراحة يعد 5-4 أسابيع من اننهاء التشعيع. 

تستطب هذه الطريقة في بعض حالات سرطان الثدي» 
وعنى الرحم,؛ والمستقيم» والمجرى الهوائي العلوي. 

© المعالجة الإشعاعية بعد الجراحة 11 ©٠(120م20510:‏ 

* إذا كان اسنتتصال الورم غير تام أو غير كافء أو أن الخواص 
النسيجية للقطعة المستأصلة ترجح إمكان حدوث تكس 
موضعي ناحي كما في حالات أدينوكارسيتنوما جسم الرحم 
(قليلة التمايز أو غير متمايزة؛ إصابة أكثر من نصف الطبقة 
العضلية) أو حالات ساركومة النسج الرخوة غير المتمايزة أو 
قليلة التمايز. 

« إذا كانت العقد اللمفاوية مصابة (كما في سرطان التدي؛» 
وعنق الرحم؛ والقصبات). 


“ بعد استئصال الورم مع الحفاظ على العضو (كما في 
سرطان الثدي؛ والحنجرة: والمثانة). 

© المعالجة الإشماعية في اثناء الجراحة ©+520م20ءم: 
87 تهدف إلى القضاء على الخلايا الورمية التي قد تُترك 
أو تنتشرفي منطقة العمل الجراحي (سرطانات المعدة 
والمعثكلة)؛ وميزتها الأساسية أنها تقدم حماية أفضل للبنى 
المجاورة؛ تعطى جرعة وحيدة 5-1١١‏ اغرايء, وتحناج إلى أجهزة 
خاصة (سرطانات المعدة والمعثكلة). 

ج- المشاركة بين المعالجتين الإشماعية والكيميائية: كثيرا 
مايتم الجمع بين الأشعة والأدوية الكيميائيةالسّامة 
للخلايا في علاج الأورام. يهدف العلاج الشعاعي إلى الضبط 
الموضعي للورم الأولي في حين يعمل العلاج الكيميائي في 
معظم الحالات على اجتتثاث الانتقال المجهري البعيد؛ إضافة 
إلى فعله في تعزيز تأثير الأشعة في الورم إذا أعطيا معا. 

إن الجراحة الجذرية المستعملة في علاج سرطانات القناة 
الشرجية؛ والمريء؛ والثدي؛ والرآس والعنقء؛ والمثانة استبدل 
بها أحياناً الجمع بين الأشعة والعلاج الكيميائي من أجل 
المحافظة على العضو. وقد أعطت هذه الطريقة معدّلات 
شفاء مماثلة لمعدلات الاستنصال الجراحي. 

يمكن إعطاء العلاج الكيميائي قبل الأشعة أو بعدها أو 
معها وذلك بحسب الورم وكذلك بحسب الهدف المراد. ولكن 
يجب الانتباه للتأثيرات السمية التى قد تزداد بسبب هذه 
المشاركة. 

"- المعالجة الإشماعية الملطفة: 

تهدف إلى تحسين نوعية حياة المريض؛ وذلك بالسيطرة 
على الأعراض المزعجة كالألم الناجم عن الانتقالات 
العظمية أوالأعراض الناجمة عن الانتقالات الدماغية, 
وكذلك الوقاية من المضاعفات المرتبطة بالورم كالنزف 
والاتنسداد. 

كما نجرى على نحو إسعافي في يعض الحالات مثل 
انضغاط الحبل الشوكي: أو اتسداد المجرى الهوائيء أو انسداد 


الوريد الأجوف العلوي. 
أهم استطبابات الأشعةالعلاجية بحسبالموقع 
الشريحى: 


١-الأورام‏ العمصبية: تستخدم المعالجة الإشعاعية بعد 
الجراحة بهدف تحسين إنذار هذه الأورام السيئ: كما قد 
تجرى وحدها في بعض الحالات غير القابلة للجراحة. 

"- أورام الفم والبلعوم والحنجرة: قد تستخدم المعالجة 
الإشعاعية وحدها (أو مشاركة مع الأدوية الكيميائية) إما 


بهدف المحافظة على العضو كما في بعض أورام الحنجرة: 
وإما لعدم إمكانية إجراء الجراحة كما في أورام البلعوم 
الأنضي. 

وقد تستخدم يعد الجراحة من أجل تشعيع منطقة الورم 
الأولي ومنطقة العقد اللمفاوية الناحية. 

الأورام الرئوية: 

©الأورام الرئوية صفيرة الخلايا: المعالجة المفضلة هي 
المشاركة الإشعاعية الكيميائية. 

©الأورام الرئوية غير صغفيرة الخلايا: تعد الجراحة أساس 
المعالجة: وقد تتبع بالمعالجة الإشعاعية أو الكيميائية أو 
بكليهما معاً بحسب مرحلة الورم. 

4- أورام الثدي: تستطب المعالجة الإشعاعية دائماً حين 
تكون الجراحة المنجزة من النوع المحافظ (استتصال الكتلة 
الورمية مع الحفاظ على الثدي).؛ أما حين إجراء جراحة 
جدرية (استئصال الثدي كاملاً) فإن استطباب التشعيع 
يتوقف على مرحلة الورم. 

في الحالات التي لا يمكن إجراء الجراحة فيها يمكن إجراء 
المعالجة الإشعاعية إما وحدها وإما غالباً بعد إعطاء العلاج 
الكيميائي. 

ه- أورام المريء: يمكن استخدام المشاركة الإشعاعية 
الكيميائية بديلاً للجراحة في يعض الحالات. 

1 أورام المعثكلة: قد تستطب المعالجة الإشعاعية أحياناًء 
ولكن من الصعب الوصول إلى جرعة كافية للقضاء النام 
على الورم وذلك بسبب الموقع التشريحي للمعتكلة المحاطة 
بأعضاء مهمة كثيرة. 

/ا- أورام المستقيم: ثبت أن إجراء معالجة إشعاعية قبل 
الجراحة (مع مشاركة كيميائية أو من دون ذلك) يعطي نتائج 
أفضل من إجراء الجراحة أولاًء كما يعطي فرصة للحفاظ 
على الشرج في كثير من الحالات. 

6- أورام عنق الرحه: هناك خيارات علاجية متعددة 
ومختلفة تبعاً لمرحلة الورم؛ فقد تجرى الجراحة وحدها أو 
تسبق المعالجة الإشعاعية أو تنبعهاء وقد تجرى المعالجة 
الإشعاعية وحدهاء وقد تستطب المشاركة الإشعاعية 
الكيميائية. 

9- أورام جسم الرحم: تستطب المعالجة الإشعاعية (بعد 
الجراحة) دائماً حين وجود غزو ورمي لأكثر من نصف الطبقة 
العضلية؛ أو حين تكون الدرجة النسيجيه قليلة التمايز أو 
غير متمايزة. 

٠‏ أورام الموثة (البروستات): تقدم المعالجة الإشعاعية 


نتائج مماثلة للجراحة في الأورام الصغيرة: كما أنها المعالجة 
الوحيدة الممكنة (مشاركة مع العلاج الهرموني) في الأورام 
المتقدمة موضعيا. 

١-أورام‏ المثاتة: تشكل الجراحة المعالجة الأساسية لمعظم 
الحالات: ولكن الأشعة أو المشاركة الإشعاعية الكيميائية فعالة 
في بعض الحالات وتمكن من المحافظة على ال مثانة إذا أنجزت 
بعد تجريف الورم نجريفا جيدا. 

7- أورام الخصية: يستطب تشعيع منطقة العقد 
اللمفاوية الحرقفية وحول الأبهر وقائياً أو علاجياً. حين 
يكون الصنف النسيجي للورم من النوع المنوي الصرفء أما 
إذا كان غير ذلك فتستطب المعالجة الكيميائية. 

*1- ساركومة النسج الرخوة: تستخدم المعالجة الإشعاعية 
بعد الجراحة غالباً من أجل تعقيم منطقة الإصابة من 
الخلايا الورمية. 

54 اللمفومة: قد تستخدم المعالجة الإشعاعية في علاج 
لمفومة هود جكن ولمفومة لاهود جكن. بالمشاركة مع المعالجة 
الكيميائية وفقا لبرامج علاجية متنوعة. 

6 الأورام الجلدية: مع أن الجراحة تستخدم على نحو 
واسع لعلاج هذه الأورام؛ فإن المعالجة الإشعاعية تقدم نتائج 
جيدة ومقبوله من الناحينين الورمية والجماليه في حالات 
كثيرة. 

المعالجةالإإشعاعية أو عن قرب (20زءطاقط 022 أو 
عأمدعةغطاأعتسنه: 

الهدف من إجراء هذه الطريقة من المعالجة هو إعطاء 
جرعة عالية جدا في المنطقة التي يوضع فيها المصدر المشع؛ 
بمعنى آخر الهدف هو تحرير جرعة عالية موضعياً ضمن 
حجم يتناسب مع الورم. 

تستخدم العناصر الفعالة إشعاعيا كالايريديوم ١97‏ 
والسيزيوم 2,11 وتكون داخل محافظ (كبسولات) أو آنابيب 
على هيئة حبيبات كروية الشكلء. توضع مباشرة داخل أنسجة 
الورم أوفي موضع الورم يعد استئصاله وتدعى هذه التقنية 
الإشعاع الخلالي [101615]1012: وقد توضع في تجويف ما داخل 
الجسم؛ مثل تجويف الرحم فتدعى إشعاعاً تجويفياً 
100 121130211818 أو توضع في لمعه عضو داخل الجسم 
مثل القصبات الهوائية أو المريء فتدعى إشعاعا داخل اللمعة 
01 لصن لاما 

هناك عدة تماذج بحسب معدل الجرعة: نموذج جرعة 
ذات معدل منخفض (1.11) تعطي من ؛, ١-١‏ غراي في 
الساعة, ويمكن إبقاؤها في مواضعها عدة أيام: ونموذج جرعة 


يس 


ذات معدل مرتفع (111(10) تعطي أكثر من ١١‏ غراي في الساعة 
وتزال بعد بضع دقائق؛ ونموذج جرعه ذات معدل نابض 
بعطم). 

تطورت منن عدة سنوات المعالجة الإشعاعية الداخلية 
لأورام الموثة» بوضع حبات اليود المشع ١74‏ ضمن الموثة على 
نحودائم على النقيض من بقيةه المعالجات» ويعود ذلك إلى 
انتصق مره متسر انشع فعبيرتسييا رشورين) 
ويالنالي يمكن الحصول على جرعة عالية ضمن الورم خلال 
عدة أسابيع. 

أجهزة المعالجة الإشماعية الخارجية: 

احقبل عام +58اع كان العادج الإشعاغي الحارجى يعطى 
بوساطة الأشعة السينية المتولدة في أنابيب الأشعة السينية 
المفرغة. ومع أن معظم هذه الأجهزة قد استبدل بها العلاج 
بوساطة أجهزة الكويالت ٠٠‏ والمسرعات الخطية لايزال 
لمولدات الأشعة السينية ذات الطاقة المنخفضة شأن محدود 
في علاج المرض السطحي. 

"- جهاز الكويالت - ٠١‏ إمومعط)23010 الدطمءععاء): 

بدأ عصرالميفا فولت في الواقع مع دخول جهاز العلاج 
عن بعد بالكويالت - 50 في عام ١110م.‏ للكوبالت - 60 نصف 
عمر معقول يعادل (7, 5 سنة) قلا تدعو الحاجة إلى استبدال 
المصدرووضع مصدر جديد إلا كل 1-7 سنوات. 


"- المسرّع الخطي «23)0ء201 دعم ذ!: 

ظهر المسرّع الخطي في سنينيات القرن الماضي» وقد أحدث 
ظهوره ثورة في مجال العلاج الإشعاعي للأورام. يمكن 
استخدام الحزمة الإلكترونية عالية الطاقة الناتجة لعلاج 
الأورام السطحية أو يمكن جعلها تصطدم بهدف من 
التنغستين بغية توليد الأشعة السينية لعلاج الأورام العميقة. 

يزوّد المسرع الخطي بالعديد من الأدوات المساعدة من 
أهمها: 

© أدوات قياس أبعاد الحقل العلاجي: يتوافر في الجهاز 
نظام مؤشر رقمي يشير إلى طول الحقل العلاجي وعرضه: 
كما يتوافر نظام ضوئي يبيئن أبعاد الحقل على جلد المريض 
مباشرة. 

© أدوات قياس المسافة الملاجية: هنالك نظام ضوئي 
لتعيين المسافة العلاجية (المسافة بين المصدر الشعاعي 
والجلد) وتظهر القيمة العددية لهذه المسافة على جلد 
المريض عند مركز الحقل العلاجي. 

© طاوئة التحكم [(»501هم») 6اط2) [0:)همع]: توجد طاولة 


التحكم خارج غرقة الجهاز. ويتم من خلالها بدء العلاج أو 
وقفه والتحكم في كمية الجرعة. 

© جهاز مراقبة المريض 12012160125 211204م: يراكب المريضص 
من خلال دارة تلفازية؛ ويمكن جهاز المراقبة من التأكد من 
سير العلاج والتدخل في الوقت المناسب بإيقاف العلاج عند 
الضرورة. 

تخطيط العلاج الإشماعي الخارجي وتقنيات العلاج: 

تخطيط العلاج هو العملية التي توفر إيصال جرعة 
إشعاعية متجانسة إيصالاً متكرراً إلى منطقة هدف محددة: 
بغية تحقيق الضبط الورمي مع إعطاء أقل جرعة ممكنة 
للأنسجة السليمة المحيطة على ألا تزيد الجرعة في هذه 
الأنسجة السليمة على حدود احتمالها. ويمعنى آخر تخطيط 
العلاج يرسم عملية توصيل العلاج الإشعاعي المقررة الخاصة 
بكل مريض. وفي أثناء تخطيط العلاج يعمل الطبيب 
الاختصاصي مع الفيزيائيين والفنيين لإتمام المراحل 
الضرورية كي يتمكن المريض من تلقَي الجلسات العلاجية. 

-١‏ تحديد الحجم المعالج: 

تتطلب الخطوة الأولى في تخطيط العلاج الإشعاعي 
تحديد حجم النسيج الذي يتوجب علاجه. وينم هذا 
التحديد من قبل طبيب المعالجة بالأشعة بناء على امتداد 
الورم وسلوكه الحيوي. ويتم الحصول على هذه المعلومات 
بوساطة فحص فيزيائي دقيق إضافة إلى المعلومات المأخوذة 
من الفحوص الشعاعية المناسبة. كما يعد تقرير النشريح 
المرضي أساسياً لتحديد الصنف النسيجي المرضي للورم 
وتأكيده وتحديد ما إذا كان القطع كاملا أو لا إن كان قد 
أجري للمريض عمل جراحي. كما تعد المعلومات المقدّمة 
من قبل الجراح أساسية لتأكيد طبيعة الجراحة المنجزة 
وامتدادها أو وصف مفصل للموقع الورمي أو للأمرين معا. 

لقد ثبت بوضوح أن التحمل النسيجي للأشعة ينخفض 
مع زيادة الحجم العلاجي لذلك يجب أن يكون الهدف 
العلاجي هو علاج أصغر حجم ممكن وكاف تماماً لعلاج كل 
خلية ورميه. 

يمكن القول من الناحية الخلوية: إن الورم يشمل عدّة 
أقسام: عياني 12م0ع1120105: وامتدادات مجهرية 101010 
5 إلى الأنسجة المجاورة» ومرض تحت سريري 
015635 50561121631 من المفترض وجوده ولكنه غير مكتشف 
حتى تحت المجهر. يجب أن تغطي الحقول الإشعاعية كل 
الأقسام الثلاثة إضافة إلى هامش مناسب ليعووّض عن عدم 
الدقة الهندسية خلال التعرّض للتشعيع. 


يقوم الطبيب بتعيين ثلاثة أحجام منفصلة ومتعاقبة كما 
هو محدد من قبل اللحنة الدولية للوحدات والقياسات 
اللإشعاعية 215لا 120136108 ده مه1كئىتصدده0) أهده تأهممع نم 1) 
(1/16351015612161115 3120 . 

- الحجم الورمي العياني [(217)) عسسلاه؟ ع«مصسا دوممع]: 
وهو حجم الورم المثبت سريرياً بما في ذلك العقد اللمفاوية 
الناحية غير الطبيعية بعد إجراء كل الاستقصاءات 

ب- الحجم الورمي السريري عتصنا!ه؟ عمتصدة لمعتصتكء 
[(177©)]: ويضم حجم الورم العياني (/017) والمناطق التي 
لها خطر إيواء مرض تحت سريري مجهري. 

ج- تحديد الحجم المستهدف عدن0!1؟ )اع318) 8 لتممدام 
[(1817)]: ويضم حجم الورم السريري (/017)) مع هامش 
محيطي؛ ويرجع ذلك إلى: )١(‏ مراعاة تحرك المريض في 
أثناء العلاج»(١)‏ مراعاة احتمالات تحرّك العضوالذي يضم 
الحجم السريري (/0127)) مثل حركات التنفسء (") مراعاة 
احتمالات تغير حجم العضو وشكله الذي يضم الحجم 
السريري (/0127) أو الأعضاء المجاورة» مثل الاختلاف في 
درجة امتلاء المثاته. 

"- التثبيت والمحاكاة 2152 انادماد 350 152)102أأطمصتصدا: 

إن هدف العلاج الإشعاعى هو إيصال جرعة محددة من 
الأشعة إلى الحجم المستهدفء أي النسيج الورمي مع هامش؛ 
مع تخفيض الجرعة في الأنسجة السليمة المحيطة إلى 
حدها الأدنى. وتعتمد الجرعة الإشعاعية الموصوفة على 
موقع الورم؛ ومرحله الورم؛ وعلى الحالة النسيجية للورم. 
ولأسباب شعاعية حيوية (راديوبيولوجية) فإنَ الجرعة 
الإشعاعيه تعطى بأجزاء إفرادية أو متعددة يومية خلال فترة 
زمنية من عدة أسابيع. ومن المهم خلال العلاج الإشعاعي 
التأكد من أن الطريقة التي يعالج فيها المريض يمكن تكرارها 
في كل جلسة وأن الحجم ذاته يتم تعريضه للأشعة خلال كل 

المحاكاة 5111112]108 هي عملية التخطيط الني تحرى قبل 
الجلسة العلاجية الأولى» وخلالها يتم تحديد المنطقة 
التشريحية الواجب علاجها تحديدا دقيقا. ويتم خلال 
المحاكاة بناء استراتيجية علاج المريض بطريقة قابلة للتكرار 
يومياً. ويتضمن هذا وضعية المريض والتثبيت في أثناء 
العلاج وعدد الحمول وزوايا المسدد 2011112201: وأحجام 
الحقول؛ وأشكال الحقول. يتم رسم حواف كل حقّل ومركزه 
على جلد المريض أو على وسائل التثبيت المستخدمة:؛ كما 


نوين 


بهم وشم نقاط مناسبة تساعد على وضع المريض بالوصضعية 
لعلاجية في كل جلسة. وتؤخذ أفلام لكل حزمة إشعاعية 
سمح للطبيب بتحديد المناطق التى يجب حمايتها في أثناء 
لعلاج. كما تساعد على مراقبة صحة تكرار تقنية العلاج 
بوصفها صورا مرجعية للحقل الشعاعي تقارن بها الصور 
لني تؤخذ على جهازالمعالجة مرة كل أسبوع في فترة العلاج. 

لتحديد المنطقة المستهدفة يعتمد الطبيب على الفحص 
لفيزيائي؛ والصور الشعاعية: واستقصاءات تشخيصية 
خرى؛ مثل التصوير المقطعي المحوسبء والتصوير بالرنين 
المغنطيسي (11161)؛ والتصوير بالأمواج فوق الصوتية. 

يساعد استخدام ععلامات معدنية أو أسالاك توضع على 
المريض في تحديد موقع الورم أو تحديد موقع البنيات 
الحرجة 5ع]نااعنا5)7 [20111083) أو تحديد الأمرين معا. وعلى 
نحو مشابه فإن استخدام مادة ظليلة للأشعة عند المحاكاة 
يمكنه أن يحدّد موقع الأحشاء كالأمعاء أو المثانة. 

ينم تنفيد المحاكاة على جهزز المحاكاة 0112601ا51121: 
وللمساعدة في تخطيط علاج المريض فإن غرفة المعالجة 
تحوي أيضاً مصادر ضوئية ليزرية مثبّتة على الجدران. 

إن الهدف من جهاز محاكاة العلاج الشعاعي هو تقليد 
وحدة المعالجة الشعاعية؛ ولكن بدلا من توليد حزمة أشعة 
علاجية عالية الطاقة: فإِنئّه يولد أشعة سينية منخفضة 
الطاقة من أجل الصور الشعاعية. يحوي رأس جهاز المحاكاة 

يمكن إدخال التصوير المقطعي المحوسب في تخطيط 
العلاج للمناطق العميقة أوالمعقدة في عملية تدعى 
التخطيط بال (01) وقياس الجرعة بطريقة ثلاثية الأبعاد. 

وأدخلت في السنوات الأخيرة تقنيات جديدة اعتماداً على 
طريقة التشعيع ثلاثية الأبعاد, مثل تقنية المعالجة 
الإشعاعية معدلة الشدة 11/1181؛ مما سمح بإعطاء جرع 
شعاعية عالية جدا مركرزة في منطمة الورم وأمكن بذلك 
الوصول إلى تعقيم الخلايا الورمية تعقيماً تاما؛ من دون أن 
يؤذي الأنسجة السليمة المجاورة. 

"- مراقبة العلاج: 

تتضمن المراقبة الدورية للشروط التقنية لتطبيق العلاج؛ 
والمراقبة السريرية لتأثيرات الأشمعة. 

أ- المراقبة التقنية: التحقق من دقة عمل الأجهزة من 
قبل الفيزيائيين والمهندسين؛ وضبط زمن التعرض والجرعة 
في كل جلسة. 

التحقق من صحة وضعية المريض والحزم الإشماعية. 


تدمدن 


ب المراقبة السريرية: تجرى عادة أسبوعيا فيتأكد الطبيب 
من التحمل العام للعلاج (الحالة العامة للمريضء والوزن: 
والحالة النفسية). والتحمل الموضعي (التأثيرات الجانبية 
للعلاج؛ وصف الأدوية اللازمة).؛ والتحمل الدموي أحياناً. 

التأثيرات الجانبية ومضاعفات العلاج الإشعاعي: 

تنشأ التأثيرات الجانبية والمضاعفات بسبب الأذى الناجم 
عن تعرّض الأنسجة السليمة الواقعة ضمن منطقة العلاج؛ 
ولهذا يسعى الطبيب جاهدا إلى استخدام التقنيات العلاجية 
المناسبة التي تحد من تعريض الأنسجة السليمة في أثناء 
العلاج. ومن المفيد أن يحاط المريض علما بالتأثيرات 
الجانبية والمضاعفات المحتملة في أثناء العلاج وبعده وطرق 
مواجهنها والتعامل معها؛ فذلك من شأنه إزالة الرهية من 
العلاج اللإشعاعي ومشاركة المريض الإيجابية في التغلب على 
مصاعب العلاج. 

-١‏ الإحساس بالتعب والإرهاق: 

قد يحد هذا الشعور من نشاط المريض وقدرنه على يبدل 
الجهود ولاسيما اضطرار المريض للسفر اليومي لتلقي 
الجلسات الإشعاعية. ويجب ألا ينتاب المريض القلق بسبب 
هذا الإحساس وعليه أن يستجيب لرغبات جسمه وحاجته 
إلى مزيد من الراحة؛ كما عليه أن يعلم أن هذا الإحساس قد 
يستمر بضعة أشهر بعد انتهاء العلاج. 

"- التأثيرات الجلدية: 

تتوقف حدة التأثيرات الإشعاعية على الجلد على الطاقهة 
الإشعاعية المستخدمة:؛ فكلما ازدادت هذه الطاقة ازدادت قدرة 
الأشعة على النفاذ وقلت الطاقة الممتصة في الجلد وقل معها 
أذى الجلد . وهذه إحدى مزايا استخدام أشعة ذات طاقة عالية 
في علاج الأورام العميقة. يتشكل الجلد من نسيج ذي ارتكاس 
باكر (البشرة وملحقات الجلد) ونسيج ذي ارتكاس متأخر 
(الأدمة). 

ولتآثيرات الأشعة على الجلد درجات مختلفة من حيث 
الشدة تبدأ بالاحمرار الذي قد يظهر في الأسبوع الثاني من 
بدء العلاج وقد يلي ذلك تقشر الجلد تقشرا جافا وسقوط 
الشعر (يحدث سقوط الشعر في الأسبوع الثالث). غالبا ما 
يتوقف التأثير عند هذا الحد (يهمد الا حمراريعد ؛ أسابيع) 
إلا أن تأثر الجلد قد يكون في بعض الحالات أكثر حدة إذ 
يلي الاحمرارتكوّن فقاعات بداخلها سائل مصلي. يحدث 
التوسف الرطب في الأسبوع الرابع ويكون مسبوقا باحمرار 
شديد. وغالبا ما تهدأ هذه الالتهابات وتختفي خلال 4-7 
أسابيع يعد اننهاء العلاج. 


يمثل النخر الجلدي مع فقدان خلوي بشروي كامل الأذى 
الحاد الأكثر شدة؛ إذ يتطور الااحمرار بعد جرعة كبيرة إلى 
تشكيل فقاعات عميقة ممتدة إلى ما بعد الأدمة؛ وحين 
تتمرّق الفقاعات تنكشف عن سطح متسلخ:؛ وهكذا تتشكل 
قرحة نخرية تستمر مدة طويلة. يتأخر شفاء القرحة 
النخرية بسبب الأذى الوعائي المرافق في الأدمة. 

باستثناء حالة التنخر تحدث استجابة ظهارية مجدّدة 
في الأسبوع الثاني أو الثالث: وتتقدم هذه الاستجابة لتجدّد 
البشرة. وقد يكون التجدد تامأ لكن البشرة الجديدة قد تكون 
رقيقة.عديمهة الشعرء وجافة بسبب عدم شفاء الغدد الدهنية 
والعرقية. وقد يكون الجلد الجديد أيضاً عديم التصبغ أو 
مفرط التصبّغ أو يحوي الحالتين معا. 

يجب العناية بالجلد بتجتب التعرّض للحرارة ومصادر 
التخريش الأخرى كالا حتكاك أو استعمال الأشرطة اللاصقة 
أو مزيلات التعرق الحاوية على الكحول. كما يجب تهوية 

إضافة إلى التأثيرات الحادة الباكرة التي تظهر فى أثناء 
العلاج قد تحدث بعض التغيرات في الجلد بعد فترة طويلة 
من الزمن. فالارتكاسات الأدمية المتأخرة تحدث بعد أشهر أو 
سنين وتنطور ببطء شديد وتظهر بشكل تليّف أدمي. أو توسع 
الشعيرات الدموية؛ أو التنخر الأدمي. وتتميّز هذه التغيّرات 
المتأآخرة يأنها تنمو بيبطء وقد تحتاج 05-١‏ سنوات حتى تبلغ 
ذروة شدتها. وتهدف تقنيّة المعالجة الشعاعية الحديثة إلى 
تجتب حدوث هذه التأثيرات المتأخرة أو تخفيف حدتها. 

"- التفيّرات الدموية: 

قد تحدث تغيرات في خلايا الدم نتيجة العلاج الإشعاعي 
ولاسيما إذا كان من الضروري تعريض أجزاء كبيرة نسبياً 
من الجسم للأشعة وخاصة إذا كانت هذه الأجزاء تحتوي 
على نقي عظمي نشط مكون لخلايا الدم. وفي هذه الحالة 
يكرر فحص الدم لكشف ما قد يحدث فيه من انخفاضات 
العناصرالدموية الخطرة. 

يؤدذي التنشعيع إلى قثل الخلايا الجذعية والخلايا 
الطليعية الباكرة في نقي العظم مما يؤدي إلى نقص نجدد 
العناصر الدموية المحيطية. تعد الخلايا اللمفاوية (التي 
تقوم بوظائف المناعة) أكثرالخلايا الدمويه حساسية للأشعة: 
وقد يللاحظ انخفاض عددها خلال ساعات من التعرّض. 
ويلىي ذلك خلال يومين انخفاض عدد الكريات البيض 
متعددة النوى (المنوط بها مهمة التهام الأجسام الغريبة 
والجراثيم). أما الصفيحات الدموية والكريات الحمر فلا 


يظهر انخفاض عددها إلا بعد /ا-١٠‏ أيام. 

تمثل هذه التغيّرات. في معظم الأحيان ظواهر مؤقتة 
وتعود الأمور إلى الوضع الطبيعىي خلال 5-7 أسابيع. إلا أن 
لكل نوع من خلايا الدم مستوى حرجا يجب ألا يقل عددها 
عنه. وقد يمنتضي الأمر عند الوصول إلى هذا المستوى الحرج 
وقف العلاج مؤقمَا أو اللجوء إلى نقل الخلايا الحمرأو 
الصفيحات أو استخدام بعض العقاقير المنشطة لتكوين 
الكريات البيض متعددة النوى. 

والنقي العظمي شديد الحساسية للأشعة إذ إن جرعة 
إشعاعية مفردة لكامل الجسم مقدارها (4؛ غراي) تؤدي إلى 
موت نحو نصف المرضىء: وتحدث أكثر هذه الوفيات بسيب 
تثبيط النقي الباكر. وقد سمح زرع النقي العظمي بإعطاء 
جرعة أعلى لدى تشعيع كامل الجسم بوصفه جزءاً من علاج 
ابيضاض الدم الحاد وأمراض أخرى بما فيها اللمفومة والورم 
النقوي. 

يمكن أيضاً تعريض مناطق كبيرة من الجسم للأشعة 
لعلاج انتماللات عظمية واسعة الانتشارومؤلمة من دون اللجوء 
إلى تقنيات زرع النقي لأن النقي غير المشمّع قادر على 
المعاوضة بوساطة الإنتاج الزائد. وهذا هو أساس ما يدعى 
تشعيع نصف الجسم وهي طريقة مستعملة على نحو زائد 
لتلطيف ألم المرضى المصابين يمرض انتقالي واسع الانتشار 
ويمكن إعادة تشعيع النصف المقابل من الجسم شريطة ترك 
فاصل مناسب يعادل 8-5 أسابيع بين جزأي العلاج. 

4- التأثيرات الجانبية للعلاج الإشعاعي في منطقة الراس 
والمنق: 

الغدة النكفيه سريعة وشديدة التآثر بالاشعة. ولما كانت 
هذه الغدة المصدر الرئيس للعاب فإن تأثرها بالأشعة يؤدي 
إلى نقص إفرازه وإلى الإإحساس يجفاف الفم 76105601212 
والحلقء ويمثل هذا أحد الأعراض المبكرة لتعرّض هذه الغدة 
للأشعة. يقوم اللعاب بتسهيل عملية المضغ كما أنه يمنع 
تراكم فضلات الطعام في الفم وبين الأسئان ما يساعد على 
التخلص من الجراثيم والفطريات فضلاً عن احتوائه على 
مواد مضادة لنموها. ولذلك فإن جفاف الفم يساعد على 
نمو الجراثيم وبزيد من خطر النخرات السنية. كما يؤدي 
جفاف الفم إلى إضعاف حاسة التذوق. وقد يتسيب التعرّض 
الإشعاعي في ضمور الحليمات الذوقيه نفسها مما يزيد من 
ضعف حاسة التذوق. ويعبر المريض عن حدوث هذه التأئثيرات 
بأنه فقد القدرة على التمييز يين مذاق الأطعمة المختلفة 
وأنها قد أصبحت ذات مذاق واحد كثيراً ما بوصف بأنه مذاق 


معدني. ويمتدّ الإحساس بجفاف الريق إلى أكثر من عام قد 
يليه تحسئن جزئي. وليس من المتوقع الاستعادة الكاملة: 
ويجب أن يحاط المريض علما بذلك. ويجب إجراء تقييم 
دقيق لحالة الأسنان من قبل طبيب الأسنان الذي يقوم بقلع 
جميع الأسنان غير السليمة: أو المتنخرة: أو المكسورة: كما قد 
يقوم طبيب الأسنان طوال فتّرة العلاج الشعاعي بطلاء 
الأسئان بمركبات خاصة تحتوي على عنصر الفلور. ومن 
المهم أن يتّبع المريض نظاماً صارماً لضمان نظافة الفم وذلك 
باستعمال غسولات فموية مطهرة عدة مرات يوميا ولاسيما 
بعد وجبات الطعام. ويجب على المريض تنظيف الأسنان في 
الصباح والمساء وبعد كل وجبة باستعمال فرشاة أسنان ناعمة 
ومعجون أسنان يحتوي على الفلور. أما فيما يخص جفاف 
الفم فهناك مستحضرات لعاب صنعية لزجة يكسو يها 
المريض لسانه وفمه قبل كل وجبة من وجبات الطعام. كما أن 
مختص التغذية قد يضع للمريض نظاماً غذائياً خاصاً 
مكوناً من أطعمة سهلة المضغ والبلع وذات قوام يناسب جفاف 
الفم مع إشباع جميع الحاجات الغذائية. 

قد يسبب التعرض الإشعاعي تفيرات التهابية في آغشية 
الفم والبلعوم والحنجرة؛ تظهر بعد أسبوعين إلى ثلاثة 
أسابيع من بدء العلاج. تزيد هده الارتكاسات من شدة 
الأعراض الناجمة عن جفاف الفم والحلق جاعلة البلع صعبا 
ومؤلماً مع فقد الشهية مما قد يؤدي إلى نقص الوزن. وقد 
يحدث أيضا بحة في الصوت. وقد يحناج الأمر إلى إعطاء 
مسكنات الألم وتناول أطعمة طرية سهلة البلع. ويدعم هذا 
بتناول بعض مستحضرات الغذاء السائل ذي القيمة الغذائية 
والسعرية العالية. ينصح كذلك بغسولات الفم مع مخدّر 
موضعي قبل وجبات الطعام: وعدم تناول الفذاء الحارّأو 
المحتوي على التوابل أو الخل. ويجب على المريض طوال 
فنرة العلاج الإشعاعي وبعدها الامتناع الكامل عن التدخين 
والكحولء والبحث بنفسه وفي ضوء خبرته الخاصة عن 
أفضل الأطعمة التي تناسب حالته. 

سقوط الشعر هو أحد الأعراض الجانبية للعلاج 
الإشعاعي) ويقنصر هذا السقوط على المنطقه المعالجة دون 
غيرهاء ولهذا الأمرأهمية نفسية خاصة في سقوط شعر 
الرأس عند النساء. يبدأ الشعر في السقوط خلال الأسبوع 
الثالث من العلاج وتتوقف احتمالات عودة نمو الشعر على 
كمية التعرّض الإشعاعي. وقد يبدأ الشعرفي النمو من جديد 
بعد شهرين أو ثلاثة أشهر من نهاية العلاج الإشعاعي. وكثيرا 
مايختلف الشعر الجديد عن الشعر الأصلي في غزارته ولونه 


عم 


ونعومنه. ١‏ 
الساد العيني ]22131532 من المضاعفات الني تحدث بعد 
فئرة حضانة يتناسب طولها تناسبا عكسيا مع الجرعة (بين 
5 أشهر وه" سنة). ويراوح في المنوسّط بين عامين وثلاثة 
أعوام. ولذلك تراعى حماية العين بوضع واق من الرصاص 

شريطة عدم حجبه منطقة الورم الواجب علاجها. 

والتهاب القناة السمهيةالخارجية والأذن الوسطى 
والداخلية من المضاعفات الواجب تجنبها بوضع واق من 
الرصاص شريطة عدم حجبه منطقة الورم الواجب علاجهاء 
لما يسببه هذا الالتهاب من أعراض مزعجة كالألم والإفرازات 
وضعف حاسة السمع والطنين والدوار. 

ه- التأثيرات الجانبية للعلاج الإشعاعي في منطقة 
الصدر: 

تعد صعوبة البلعأحد الأعراض الجانبية للعلاج 
الإشعاعي نتيجة لتعرض المريء الصدري للأشعة. يبدأ ذلك 
خلال الأسبوع الثاني أو الثالث من العلاج وقد يودي إلى 
فقد الشهية ونقص الوزن. وتتبع مع هذه الأعراض الأساليب 
العلاجية السابق ذكرها في الأعراض المماثلة في الرأس 
والعنق. قد يعاني المريض الغثيانَ وفي بعض الأحيان القياء 
ولاسيما إذا شملت المنطقة المعرّضة للأشعة المعدة. 

الرئة هي أحد الأعضاء التي تتأثر بالتعرض الإشعاعي, 
كما يحدث حين علاج سرطان الثدي أو الرئة أو المريء أو 
بعد تشميع كامل الجسم 152012109 /ا0]31-500] . يمكن تقسيم 
الأذى الرئوي المحدث بالأشعة إلى: 

أ- التهاب رئوي باكر يظهر خلال 5-1١‏ أشهر. وتفيد 
الستيروئيدات في علاجه. 

ب- دليف رنوي متأخر يحدث بعد " أشهر. 

وليس من الواضح ما إذا كانا طورين للعلة نفسها أو هما 
نمطان متميزان من الإصابة. قد تكون الإصابة الرثوية 
صامتة سريريا ولكنها تكون عادة عرضية وتشمل الأعراض 
السعال وصعوية التنفس والألم الصدري. وتظهر علامات 
الإصابة الرئوية على صورة الصدر الشعاعية البسيطه على 
شكل كثافات رئوية يمكن كشفها أحياناً مصادفة في أثناء 
الفحص الشعاعي المنوالي (الروتيني) للصدر قبل ظهور 
الأعراض الصدرية. 

الوقاية من حدوث الأذيات الرئوية أكثر جدوى من علاجها 
بعد حدوثها. وتشمل أساليب الوقاية: 

أ-الحد من الجرعة الواصلة إلى الرئة. 

ب- إنقاص مساحة التعرض الرئوي. 


ج- استخدام جرعات صغيرة في كل جزء وفقا لمخطط 
تجرزئة معين ويزيد هذا من تحمل الرئة للتعرض الإشعاعي. 

قد تتأثر عضلة القلب بالتعرض الإشعاعي نتيجة ما 
يلحق الأوعية والشعيرات الدموية من أذى قد ينجم عنه 
قصور في تغذية هذه العضلة. وريما لا تظهر نتائج تعرض 
عضلة القلب للأشعة إلا بعد عدة أعوام. وقد يؤدي تعرضص 
غشاء التأمورالمحيط بالقلب إلى التهاب هذا الغشاء وتجمّع 
السائل بداخله مما يحد من كفاءة انقباض العضلة القلبية. 
ويختلف تأثر التأمور بالأشعة عن تأثر عضلة القلب في أنه 
يحدث في وقت مبكر نسبياً (عدة شهور). 

ويمكن تجنب هذه المضاعفات خلال تخطيط العلاج 
الإشعاعي عن طريق تخفيض الجزء القلبى الواقع داخل 


المنطقة العلاجية المستهدفة. 
1- التأثيرات الجانبية للعلاج الإشعاعي في منطقة البطن 
والحوض: 


تحدث معظم الأعراض نتيجة تعرّض الجهاز الهوضمي 
للأشعة. ومن هذه الأعراض ما يحدث بعد فترة وجيرزة من 
انتهاء الجلسة الإشعاعية كالغثيان والقياء ننيجة التشنج 
المعدي وتأخر تفريغ محتوياتها إلى العفج. كما أن أذى الغشاء 
المخاطي للأمعاء يمكن أن يسبب الانتفاخ والمغص أو الإسهال 
ويبدأ ذلك بعد عدة أيام من التعرض للأشعة. ويعالج بتناول 
الكثير من السوائل وتجنب الأطعمة الفنية بالألياف مثل 
الخضار والفواكه والخبز الأسمر والإكثارمن الأطعمة قليلة 
الألياف مثل الأرزوالمعكرونة والخبز الأبيض والدجاج 
واللحم؛ وإعطاء الأدوية المضادة للإسهال. وقد يحتاج الأمر 
رفي الحالات الشديدة) إلى التسريب الوريدي لكميات من 
المحاليل بغية تعويض ما فقد عن طريق القياء والإسهال 
من سوائل وشوارد. 

تتعرض المثانة والمستقيم للأشعة في أثناء علاج أورام 
الحوض. وقد يسبب التهاب المثانة المحدث بالأشعة ألما في 
أثناء التبوّل وكثرة مرات التبوّل. ويعالج ذلك بكثرة شرب 
السوائل والامتناع عن شرب القهوة والشاي والخمور وبالأدوية 
المهدئة للتشمّج المثاني. ويتسبب التهاب المستقيم في حدوث 
الزحير (رغبة كاذبة بالتغوّط) يصاحبه المخاط وأحيانا الدم. 
ويعالج بتجنب الأطعمة الغنية بالألياف ويتناول الملينات 
كزيت البارافين وحقن المستقيم بمحلول النشاء لما له من 
تأثير ملطف. 

- تأثير العلاج الشعاعي في النخاع الشوكي: 

يمند النخاع الشوكي من الفقرة الرقبيه الأولى إلى الحد 


الفاصل بين الفقّرة القطنية الأولى والثانية. تمثل إصابة 
النخاع الشوكي أحد المضاعفات الخطرة للعلاج الإشعاعي 
نظرا لما تسبيه من شلل دائم. يتحكم في التحمل الإشعاعي 
للنخاع الشوكي عدة أمور مهمة مثل: 

أ- طول النخاع الشوكي المتعرّض للأشعة. 

ب- التجزئة المستخدمة. 

ج- الجرعة الكلية المعطاة. 

وعموماً يجب مراعاة عدم تعريض النخاع الشوكي لجرعة 
تزيد على (ا4500). 

6- تأثير العلاج الشماعي في النشاط الجنسي والخصوية 
لدى الذكور: 

تتكوّن الخصية من نوعين من الأنسجة: يقَوم النسيج 
الأول بوظيفة تكوين النطاف؛ وهو نسيج شديد الحساسية 
للأشعة: وينجم عن أذيته نقص تكوين نطاف جديدة أو 
توقفه مما يؤدي إلى ضعف الخصوية أو العقم. من جهة 
أخرى قد تحدث الجرعات الشعاعية الصغيرة تغيّرات وراثية 
في النطاف المتكوّنة حديثاً مما قد يؤدي إلى عيوب خلقية 
في الجنين في حالة تلقيح البويضة بنطفة مصابة. ويختص 
النسيج الثاني بإفراز هرمون الذكورة 1650565076 المسؤول 
عن مظاهر الذكورة الجسدية والجتسية؛ وحساسية هذا 
النسيج للأشعة أقل بكثير من حساسية النسيج الأوّل. 

قد تتعرّض الخصيتان للأشعة في أثناء العلاج الإشعاعي 
لأورام الحوض سواء كان ذلك ننيجة للتعرض المباشر أم 
التعرّض للأشعة المبعثرة من الأجزاء المجاورة؛ ولدلك يبذل 
اهتمام خاص في أثناء التخطيط العلاجي لمنع وصول 
الأشعة للخصيتين. وقد يتطلب هذا إضافة درع واقية ثخينة 
مصنوعةه من الرصاص تحيط بالخصيتين في أثناء جلسات 
الأشعة ويذلك تقل كمية التعرّض إلى حد كبير. وتزداد أهمية 
هذه الاحتياطات في المرضى صغار السن نسبياً المصابين 
بأورام قابلة للشفاء وذلك بغيهة الحفاظ على خصوبتهم 
وقدراتهم الجنسيةه. ويجب أن يناقش الطبيب هذه 
الاحتمالات مع مرضاه لإزالة مخاوفهم وزيادة ثقتهم بجدوى 
العلاج وتأكيد أن العلاج الإشعاعى الذي يتعرّضون له يراعي 
الحفاظ على القدرات الجنسية: إلا أنه من الواجب اتخاذ 
احتياط خاص للانجاب؛ إذ إن الجرعات الصغيرة من الأشعة 
قد تسبب تغيرات وراثية ضازة في النطاف ومن الواجب 
الامتناع عن الإنجاب مدة عامين على الأقل لإتاحة الوقت 
للتخلص من الخلايا الأرومية المصابة. 

وقد يشكو بعص المرضى من ضعف قواهم الجنسيه فضي 


أثناء العلاج الإشعاعى أو بعده على الرغم من الحماية 
الكافية للخصية؛ ويرجع ذلك عادة للقلق والضغوط النفسية 
التي يتعرض لها المريض بسبب المرض والعلاج. إلا أن ذلك 
قد يعود لأسباب طبية أخرى وعلى المريض مناقشة كل هذه 


9- تأثير العلاج الشعاعي في النشاط الجنسي والخصوية 
لدى الإناث: 


يكون المبيض من بويضات يحيط بها عدد كبير من 
الخلايا التي تقوم بتغذيتها في أثناء نضجها فضلاً عن 
إفرازها لهرمونات المبيض (الإستروجين والبروجيسترون) 
المسؤولة عن صفات الأنوثة ونمو الجهازالتناسلي. البويضة 
خليةه غير قادرة على الانقسام إلا بعد تلقيحها بالنطفة ويدء 
عمليه تكوين الجنين. وتختلف البويضة عن النطاف يعدم 
وجود خلايا أرومة أم مكونة لها إذ إن هذه الخلايا الأم تختفي 
قبل الولادة ويبقى داخل كل مبيض عدد محدود من 
البويضات؛ وعند حلول سن البلوغ وبدء دورات الطمث 
الشهرية تنضج بويضة كل دورة» قد ينم تلقيحها بنطفة أو 
تموت في حالة عدم التلقيح. وتتكرر هذه العملية كل شهر 
حتى نفاد البويضات وعندئن يحل ما يسمى بسن الإياس. 
ويصاحب هذا ضمور الخلايا المحيطة بالبويضة وتوقف 
تكوين هرمونات الأنوثة في المبيض إلا أنَ تكوين هذه 
الهرمونات قد يستمر وإن كان بكميات أقل في الغدة الكظرية. 
وتستمرٌ هذه الهرمونات في المحافظة على قدر من صفات 
الأنوثة ويتوقف هذا على مدى استجابة الغدة الكظرية 
لتوقف وظائف المبيض. 

البويضه شديدة الحساسية للأشعة على الرغم من عدم 
قدرنها على الانقسام؛ وموتها ننيجة للتعرض الإشعاعي 
يصاحبه ضمور في الخلايا المكونة للهرمونات ويختلف ذلك 
عن التأثير الشعاعي في الخصية إذ إن ضمور الخلايا المكونة 
للنطف لا يتبعه ضمور الخلايا المكوّنة لهرمون الذكورة لأنّها 


> عوسه 


أكثر مقاومة للأشعة. وذلك يعني أن عقم الذكور لا يتبعه 
بالضرورة تأثر القدرات الجنسية. 

يتعرض المبيضان لجرعات كبيرة من الأشعة في أثناء 
العلاج الإشعاعي لأورام الجهاز التناسلي أو أورام المثانة أو 
المستقيم وهو أمرلا يمكن تجنبه في مثل هذه الحالات» ولهذا 
فإنَ العلاج الإشعاعي قبل توقف دورة الطمث غالبا ما يؤدي 
إلى ضمور المبيضين وتوقف الإباضة والدورة الطمثية رسن 
إياس صنعي). ويصاحب ذلك أعراض ممائلة لتلك التي 
قد تحدث مع سن الإياس الطبيعي من توتر عصبى 
والاإحساس المفاجئ بالحرارة وجفاف المهبل. إلا أن هذه 
الأعراض قد تكون أشد حدة وخاصة في صغيرات السن نظرا 
للتوقف السريع نسبياً لوظائف المبيضين. ومن الممكن 
تخفيف هذه الأعراض باستخدام بعض الأدوية المهدائة أو 
جرعات صغيرة من هرمون الإستروجين لتعويض النقص 
السريع في مستوى الهرمون الطبيعي إلى أن تخف حدة 
الأعراض أو تزول تلقائيا نتيجة لتنشيط الغدة الكظرية. 
على أن يتم ذلك تحت الإشراف الطبي الدقيق. 

ومن الممكن تجنب تعريض المبيضين للأشعة في أثناء 
علاج بعض أورام الحوض خارج الجهاز التناسلي مثل أورام 
العقّد اللمفاوية باستخدام دروع رصاص واقية؛ وقد يلجأ 
إلى إجراء جراحة بسيطه لإزاحة المبيضين وتثبيتنهما فضي 
موضع جديد خارج المنطقة المعرّضة للأشعة. وكثيرا ما 
تستعمل هذه الطريقة قبل العلاج الإشعاعي للفتيات. 

وضمورالمهبل أحد الآثار الجانبية للعلاج الإشعاعي لهذه 
المنطقة. وينجم عنه ضيق المهبل وجفافه مما يجعل الجماع 
صعبا. من الممكن تجنب هذا الضيق باستخدام موسعات 
المهبل والكريمات المليّنة للتغلب على جفاف المهبل. كما أنه 
من المفيد أن تدرك المريضة أن عملية الجماع المنتظمة فى 
ذاتها قد تحد من انكماش المهبل. 


المعالجة الكيميائية للأورام 


مبادئ المعالجة الكيميائية: 

العلاجات الكيميائية: 

هي أدوية تعطى بطريق جهازي تؤدي إلى أذية جزيء ال 
14 أو 814 أذية مباشرة؛ ومن ثم إلى موت الخلية المبرمج 
وأحياناً إلى التنخر. 

ولكن المسافة بين الفعاليةالعلاجية ضد الخلايا 
السرطانية وبين التأثيرات السمية في الأنسجة الطبيعية 
ضيقة جدا؛ لأنها ليست نوعية للخلايا السرطانية (كبعض 
العلاجات البيولوجية) ولأن الفعالية التكاثرية للخلايا 
السرطانية ليست أكثر بكثير من الخلايا العادية. 

وتحدد الجرعة وطريقة الاعطاء استنادا إلى درجة تحمل 
الأنسجة الطبيعية ولاسيما تلك الأنسجة سريعة التكاثر 
مثل نقي العظام والمخاطيات والجهاز الهضمي. 

كل الأنسجة قابلة للتأثر بالعلاج الكيميائي بغض النظر 
عن حركية الدواء أو الألفة مع بعض الأنسجة (كألفة 
الجزئيات للنسيج الكلوي والنسيج العصبي). 

يحدث التأثير العلاجي في الخلايا السرطانية يعدةآليات 
نم تعرفها بكشف الفرق بين الخلايا الطبيعية والخلايا 
المتحولة. 

عرفت معظم الأدوية القديمة عن طريق اختبارات 
تجريبية لعديد من المركبات مثل العوامل المؤلكلة, أما الأدوية 
البيولوجية الجزيئية الحديثهة فنتوجه إلى عيوب جينية 
معينة في الجزيئات داخل الخلايا السرطانية. 

يمكن الحد من حدوث سمية النسج الطبيعية في بعضص 
المواقع بإضافة عوامل نمو مثل العامل الحاث للمحببات 
(0-051) أو حقن الخلايا الجذعية الذي يخفف من السمية 
على نقي العظام. 

أدى استخدام العوامل البيولوجية - الأكثر نوعية والأقل 
تأثيراً في مرحلة ما قبل الموت الخلوي ومشاركتها مع العوامل 
الأخرى السامة للخلية- إلى تحسن نسبة الاستجاية 
العلاجية. 

تبدي معظم الأورام مقاومة سريعة ليعض العوامل التي 
تعطى وحدهاء ولهذا السبب بدأ تطوير مبادئ المشاركات 
العلاجية التي تشترك فيها عدة أدوية يتم اختيارها بحسب 
آلية تأثيرها من دون أن تضاعف هده المشاركة التأثيرات 
السمية. تعطى هذه الأدوية مدة من الزمن قد تمتد عدة 


مروان بشور 


أيام تليها قترة استراحة نمند عدة أسابيع. 

خلال فترة الاستراحة تسنح الفرصة للنسج الطبيعية 
لإعادة النمو إذ إن النسيج الطبيعي يملك قدرة أكبر على 
إصلاح ال 114 من الخلايا السرطانية ويذلك ينخفض 
حجم الورم في حين تعيد النسج الطبيعية إصلاح نفسها. 

بين الكثير من التنجارب وجود علاقه لوغارتيمية خطية 
بين جرعة الدواء وعدد الخلايا السرطانية المقتولة: وأن 
الجرعة العظمى قريبة جدا من الجرعة السمية. 

تؤدي زيادة الجرعة في الأورام الحساسة للعلاج الكيميائي 
إلى تأثيرات مهمة في حجم الورم؛ ولذلك كان لابد - إذا 
كانت الغاية العالاجيه هي إحداث هوادة تامة - من إعطاء 
الجرعة العظمى بغض النظر عن التأثيرات السمية. 

وفي الحالات التي يكون الهدف من العلاج التلطيف فقط 
تعطى جرعة تناسب إحداث استجابة علاجية مقبولة مع 
عدم إحداث تأثيرات سمية وذلك للحفاظ على نوعيه حياة 
جيدة تعد من أهم المتطلبات فى هذه الحالة. 

تصنيف الأدوية الكيميائية: 

-١‏ الأدوية المخرية لل 2114 (العوامل المؤلكلة): تأثيرها 
الأساسي في الروابط بين سلسلتي ال 2/14 محدثة انفصالاً 
خطيا وبالرغم من إنها من أول العوامل الكيميائية المكتشفة 
فما تزال تحتل مكانة أساسية في العلاجات. من هذه الأدوية: 

الكلوراميوسيل (الكيران) [أعنا22ة:10[تطء (مدمعء!1ة) الذي 
يستخدم في الورم النقوي العديد, وميلفالان (لوكيران) 
(520ع!ناعآ) 03135م7261 الذي يستخدم فى لمفومة هودجكن 
والابيضاض اللمفاوي المزمن. ومن العوامل المؤلكلة الأخرى 
سيكلوفوسفاميد, وايفوسفاميد 11051312106 ونيتروزيوريا؛ 
وكارموسنسن ((8)0101) 2231101050126 ولوموسنين 11 أكلادره[ 
(001010)).: وبوسولفان 01582ا5نا الذي يستخدم في الابيضاض 
النقوي المزمن 01/11 وال ع72212]ء) وهو عامل مؤلكل يستخدم 
في الميلانوما. 

مركبات البلاتين (السيزيلاتين - وكاريويلاتين - 
وأوكزاليبلاتين) الني تؤثر في الروابط في سلسلني ال 01/4[ 
تصنف عوامل مؤلكلة غير مدرسية (كلاسيكية) أحدثت 
تحولاً في علاج السرطان. ولها تأثيرات في سرطانات 
مختلفة مثل سرطان الرثة؛ والمبيضء والرأس والعنق 
(السيسبلاتين:الكاريوبلاتين) والجهازالهضمي 


وريدن 


(اوكزاليبلاتين). ومن تأثيراتها السمية المعروفة الأذية 
الكلوية والعصبية. 

"- مضادات المستقليبات 65غ221]121]25011: 

هي مشابهات لبعض المواد الاستقلابية التي تدخل في 
التركيب الطبيعي للحموض النووية (بورينات أو 
بيريميدينات) وتقسم إلى: 

© مضادات حمض الفوليك (ميتوثركسات) التي تشبه 
بنركيبها حمض الفوليك وترتبط بإنزيم ديهيدروقولات 
ريدكتاز الإنزيم القالب لحمض الفوليك إلى حمض 
الفولينيك؛ وهي تستخدم على نحو واسع في علاج الأورام 
الصلبة والدموية. ويعطى أسيد الفوليك في أثناء استعمالها 
للحد من تأثيراتها السمية. 

© مضادات البيريميدين مثل ([511) الذي يتالف من 
جزيء يوراسيل مع ذرة فلورين يعمل بآلية حصر إنزيم صانع 
التيميداينات: وهو إنزيم أساسي في صنع البيريميدين. 
وللفلوريوراسيل شأن كبير في علاج الأورام الصلبة ولاسيما 
الهضمية. 

ع«تطهأءعم2ع: وهو المركب الفموي لد 5110 يستقلب فموياً 
إلى ل511. 

© الأرابتينوزيد المثبط لاصطناع ال 2/148 عن طريق تثبيط 
"214 بولي ميراز" مثل سيتوزين أرابينوزيد (سيتوزار) الذي 
يستخدم حصريا في علاج الابيضاض النقوي الحاد الذي 
يعد فيه أساس العلاج؛ في حين استخدم شبيهه 70011280156عع8 
بنجاح في الكثير من الأورام الصلبة مثل أورام الرثة: والمعدة؛ 
والمعثكلة: والمبيض. 

© مضادات البورين: " ميركاينوبيورين: "١‏ ثيوغوانين الني 
تستخدم حصرياً في علاج الابيضاضات الحادة. 

"- مثبطات إصلاح ال 12114: 

أيبي بودوفيلوتوكسين «ثناه110نإطم000م1م»: وهي مركبات 
شبه صنعية مشتقة من بودوفيلوتوكسين 10015 الإدام000م الذي 
يثبط إنزيم توبوايزوميراز وتمنع ارتباط أو تزوي سلسلتي ال 
1]4. من هذه الأدوية الإيتوبوزايد 0005106© وهو دواء يستخدم 
في مجال واسع من الأورام وله فعالية لفك الروابط في ال 127/4 
عن طريق تثبيط التويوايزوميراز 00015010161656]. 

مثبطات التويوايزوميراز1 (ايروتينكان أو تويوتيكان) هي 
عوامل فعالهة في سرطان الرئة والقولون والمبيض وعنق 
الرحم. 

:- الصادات السامة للخلية 10]15طتاغصة 010)0<12: 

تعمل الانتراسيكلينات 11265ع/ا32]1113 على فك الارتباط 


ا 


بين أزواج النكليوتيدات ضمن السلسلة الواحدة لل لآ 
بتثبيط ال 11 01502061356م10 وتمثل صنفآ واسع الفعالية 
في الأورام الصلبة والدموية؛ يُدَكر منها: 

© دوكسوروبيسين 2ل 010:011151: ابيروبيسين دأءأطنارامء 
اللذان يعدان من أكثر الأدوية استخداماء ولهذه الأدوية تأثير 
سمي في العضلة القلبية بآلية تراكمية. 

©»الدوكسوروبيسين المديد502221ممذ! 2)60انجمععم: 
لأعناط00200 الذي يستخدم في ساركومة كابوزي وخطآا 
ثانياً في سرطان المبيض المتقدم مع انخفاض التأثير السمي 
للعضلة القلبيه وزيادة السمية على الجلد وسلاميات اليدين 
والقدمين. 

© أمساكرين ©212253©175112: وهو دواء مماثل يستخدمأحياناً 
في الابيضاض النقوي الحاد. 

© البليومايسين والمبتومايسين دقع :3 درمع[ط وصكء زدمم)ئمم 
يعدان أيضا من العوامل التي تتدخل في جسور الوصل في 
ال ذلاط و8 في الخلية وللبليومايسين تأثيرات سمية 
في الرئة مسبباً تليفات خلالية. 

ه- مضادات مفازل الاتقسام: 

© قلوانيات الفشينكا 21121010 7102 مثل: '©512ع150لا 
ع0 لطاع0م1ل؟ عملاكة[طط زلا 2221510 1/اتعمل عن طريق الارتباط 
بالتويولين «ذاناطا) وتشبط اصطناع الأنابيب الدقيقة. 
تستخدم في علاج الأورام الدموية والأورام الصلبة: ويرافقها 
تأثيرات سمية عصبية ناجمة عن التأثير المشبط للأنابيب 
الدقيقة ويجب ألا تعطى حقنأ ضمن السيساء. 

© التاكساتات ([ع<1162ع3م *1ع<006]3) ترتيط بمثنويات 
التوبولين 0152655 0ذاناانا) وتمنع دخوله في تشكيل الأنابيب 
الدقيقة لمغازل الانقسام. وهذه المركبات فعالة في العديد 
من الأورام مثل أورام المبيض والثدي والرئة؛ ومن تأثيراتها 
الجانبية السمية العصبية وفرط الحساسية. لذلك يجب 
القيام بتحضير المريض دائماً بالستيروئيدات ومضادات 
مستقبلات الهيسسامين 111:12 قبل إعطاتها. 

5 الأدوية الهدفية زم22ء0) 0ع)ءع:3): 

هي أدوية توقف نمو الورم وانتشاره عن طريق التداخل 
مع جزيئات نوعية لها شأنها في نمو الورم وتطوره. 

وتعد الأدوية الهدفية أكثر فعالية من العلا جات أوالعوامل 
السامة للخليةالأخرى؛ ويدرس استخدامها وحدها أو 
مشاركة مع علاجات هدفية أخرى أو علاجات أخرى مثل 
العلاج الكيميائى أو الشعاعي. 

تتدخل العلاجات الهدفية في عملية انقسام الخلية 


السرطانية وذلك بعد خرقها: فهي تنضم إلى البروتين الذي 
يندخل في عملية نقل الإشارة ضمن الخلية ويشكل مركبات 
اتصال معقد تتحكم بالأعمال الأساسية في الخلية 
ونشاطائها مثل: انقسام الخلية: وحركتهاء واستجاباتها 
للمحرضات الخارجية وأيضاً الموت الخلوي المبرمج. 

تحصر هده الإشارات التي تحرض نمو الخلية السرطانية 
وانقسامها بوساطة العلاجات الهدفية فَنَموم بإيمَاف تطور 
المرض وموت الخلية السرطانيه بطريق غير مباشر ينحريض 


( ب) منع تضاعف لل 24 واستنساخ ال 4ل 


الاقحام مثل 
(اللدوكسوروبيسين ٠‏ الميتوكزانترون) 


دراج عامل 
داخل خاط 
بين قاعدة الأزواج 


(السيلكوفوسفاميد, الألكيران» ميتوميسين؛ التيوتيبا) 3 


عملية الموت الخلوي المبرمج: أو بطريق مباشر مثل تحريض 
الجهازالمناعي للتعرف إلى هذه الخلايا السرطانية وتخريبها 
بإدخال مواد سامة إليها. 

ولتطوير هده العلاجات لا بد من تحديد أهداف تعرف 
بدورها في تمو الخلية وغايتها (الشكل .)١‏ 

لوك الأدوية المؤلكلة دادءع28 عد12)3ن!21: 

:)851( يوسوئفان 5د ]لنائتاط‎ -١ 

مركب قلواني يؤثر بشكل اصطفائي في السلالة النقوية 


( أ ) تداخل في الوظيفة الخلوية البروتينية الطبيعية مثل ( الفنبلاستين؛ الدوسيتاكسيل» 
البكليتاكسيل ) 


ّ 
منع الانقسام بتعطيل تشكل النبيبات 
(مثل قلويدات الغتكا) أو بانهيار 


العامل المثبط للنشاط الانزيمي يمنع استطالات 
تشكيل طقام كالم 

عدة انزيمات متضررة : 

- اختزل الديهيدروتولات 

- تصنيع التيميديلا- 

- بيريميدين فوسفوريبوزيل ترانسفيراز 

- اوريدين فوسفوريلاز 

- اوريدين كيناز 

- تيميدين كيناز 


الشكل )١(‏ أماكن عمل المواد الكيميائية وآليته 


578 


عن طريق منع تصنيع ال 88/4 وال 1014 بتشكيل جسوربين 
السلسلة وداخلها على مستوى ال 72!18. يستطب في 
الابيضاض النقوي المزمن وفي كثرة الكريات الحمر الأولية 
وكثرة الصفيحات الأساسية: ولا يستطب حين يكون مركب 
الفوسفور المشع مضاد استطباب؛ يعطى بجرعة فموية بين 
؟-7 ملغ يومياً ثلاث مرات أسبوعيا. 

سمينه الدموية توجب إيقاف استعماله حين هبوط 
الكريات البيض إلى أقل من ٠١‏ ألفا في الابيضاض النقوي 
المزمن, باقي السميات نادرة تنلخص بالتليف الرثوي فى 
الجرعات المتراكمة وارتفاع حمض البول وحدوث اختلاجات 
بالجرعات العالية. 

"- كارموستين 2ذ)5نا 32:0 ([8)111): 

قلواني من النينروزوريا يؤثر عن طريق التفحيم 
البروتيني إذ يمنع تصنيع إنزيمات ال 114 ونضج ال 1014. 
يستطب في الأورام الدماغية الأولية والميلاتوما الخبيثة 
والورم النقوي المنعدد واللمفومات. يعطى بشكل منفرد 
الجرعة ١٠٠ملغ/م'‏ كل ” أسابيع وريدياً على ساعتين أو 
بالمشاركة بجرعة ١5١ملغ/م'.‏ تتلخص سميته الأساسية 
بنقص صفيحات تراكمي وهبوط الكريات البيض والقياء 
المتكرر وذكرت بعض الحالات المتأخرة من التليف الرئوي. 

- كلوراميوسيل اأعنا 105322 (صوععء!ناء.آ) (0111)): 

مشتق عطري من الخردل الآزوتي يؤثر عن طريق التحامه 
بال.0/0/4 وإحداث جسورداخل الوصل 1!11158-8121181 تشوش 
عمليه تصنيع ال 1(14. يعطى بشكل حبوب فموية (الحبه - 
"ملغ)في الابيضاض اللمفاوي المزمن بمفردهآومع 
الكورتيزون وفي اللمفومات اللاهود جيكينية. تراوح الجرعات 
بين ,5-١ ,١‏ ٠ملغ/كغ‏ تؤخذ دفعة واحدة أو مجزأة. وتتلخص 
سمينه بسمية دمويه تؤثرفي الكريات البيض والصفيحات. 

4- كتورومتين عمتطاء د "دماء (أعصسصملاطن)) (1112): 

مركب قلواني مشتق من الخردل الآزوتي يؤثر عن طريق 
التحامه بالغوانين على مستوى الآزوت فى الوضعية /ا مشكلا 
جسوراً داخل الوصل تمنع تصنيع ال 414 ونقله. يعطى 
بجرعة ١ملغ/م'/وريدياً‏ مرتين شهريا بفارق أسبوع بين 
الجرعنين في اللمفومات الهود جكينيه واللاهود جكينية وضي 
الابيضاض اللمفاوي المرزمن وساركومة كابوزي وفي داء 
الفطار الفطراني. سمينه هضمية ودموية على السلالة 
البيضاء والصفيحات الدموية. 

5- سيكلوفوسفاميد 1321106م105م610 (صه<ه0م1) (8/1اط)) 

مركب قلواني أساسي من الأوكزازافوسفورين 


1015م105م التابع لمجموعة الخردل الآزوتي يؤثر بعد 
أن يستقلب على مسنوى الجسيمات الصغرية 711210501265 
الكبدية: ليشكل الخردل الفوسفوري وهو المركب القلواني 
الفعال الذي يعمل على مستوى الجسور داخل المواصل في 
4ل : في حين يفعل أحد المركبات غير الفعالة- وهو 
الأكروليين - في السمية المثانية. 

“« يستطب السيكلوفوسفاميد في سرطانات الثدي والرئة 
والمبيض وفي سرطان الرحم واللمفومات والساركومات وأورام 
الأرومة العصبية. 

* الجرهة: تراوح بين ٠١‏ 5ملغ-0١60١ملغ/م'‏ وريديا. 

*« السمية: هضمية ودموية ويؤدي كذلك إلى تساقط 
الشعر. يستعمل بشكل حبوب فموية (٠هملغ)‏ وحبابات. 

5- داكاريازين 0223522122 (عمدءء12»)1) (12110): 

مركب قلواني مشابه بنيوياً لل 810 (5- امينو ايميدازول 
؛ كاريوكساميد) الوسيط في عملية تصنيع البورين؛ ويؤثر 
بطريقين الأول مضاد استقلاب يكبح تصنيع قواعد البورين 
والثاني بتضعيف عملية تصنيع ال 1(!1148. يستطب بجرعة 
٠٠٠١‏ ملغ/م؟ بشكل تسريب وريدي/ ٠١‏ دقيقة موزعة من 
0-١‏ أيام في الميلانوما الخبيثة وداء هودجكن والساركومة. 
سمينه الأساسية هضمية ودموية متعلقة بالكمية المعطاة, 
وكذلك يؤدي إلى حدوث حاصة ومتلازمة نزلة وافدة كاذبة 
في الساعات التي تلىي الإعطاء. 

/ا- استراموستين 5106 نادمةتاوء (1:51): 

مركب قلواني يندمي الى فئه النيتروزويوريا 711205010762 
يؤثر عن طريق جمع المعالجة الكيمياتئية والهرمونية, 
يستطب في أورام الموثه المعندة على الإستروجين. ويعطى 
بجرعات قموية (الحبة ١41١ملغ)‏ حبنين مرتين إلى ثلاث 
مرات يومياً في نهاية الوجبة. وأهم آثاره الجانبية القياء 
والستدي والعنانه. 

8- فوتيموستين »22 أادنادرء)10 (1"10110): 

مركب قلواني يندمي إلى فئة نيتروزويوريا وينجاوز الحاجر 
الدموي السحائي. يؤثرعن طريق جدره كلورو- ؟ ايتيل الذي 
يسهل عبوره إلى داخل الخلذيا وتجاوز الحاجر الدموي 
السحائي. يستطب في انتقالات الميلانوما الخبيثة ولاسيما 
الانتقالات الدماغيه يجرعة هجومية /١٠٠ملغ/م'.:‏ يعطى 
بتسريب وريدي بطيء أسبوعيا ولمدة ثلاثة أسابيع تتلوها 
فترة راحة مدة 0-4 أسابيع. هذه الجرعة تتلوها جرعات 
صيانة كل ثلاثة أسابيع وتكون السمية الأساسية فيه سمية 
دموية مع نقص مديد في الكريات البيض والصفيحات. 


4- ابموسفاميد 110512221026 (صقع:11010) (15101): 

مركب قلواني ينتمي إلى فئة الأوكزافوسفورين ينيته 
قريبهة من السيكلوفقوسفاميد؛ يتحول على مستوى 
الجسيمات الصغرية الكيدية إلى مسنقلبات خلوية سامة 
أقل أهمية من السيكلوفوسفاميد ومستقلبات غير فعالة أكثر 
أهمية؛ يستطب في أورام الرئة والخصية والساركومات. تراوح 
الجرعات بين ه, اغ -ه, ؟غ/م' مدة *-ه أيام أو مغ/م' في يوم 
واحد. سميته المثانية تتطلب فرط إماهة ومشاركة يآن واحد 
مع مركب الميزنا (481572) 21[7010166<30 وله كذلك سمية 
رحمية وعصبية ودموية وحدوث حاصة. 

:))0)01110( لوموستين ع5ذاكنا د10‎ -٠ 

مركب قلواني ينتمي إلى فئة النيتروزويوريا يؤثر عن 
طريق نشوء جذور حرة حين تفككه 06813036108 هي شوارد 
الإيزوسياناث المعروفة بفعاليتها في كبح تصنيع بعض 
البروتينات ولاسيما إنزيمات إصلاح 312109مع72 ال ذاادآ 
وإنزيمات نضج ال 1114: ويستطب في الأورام الدماغية 
الأولية والانتقالية وفي داء هودجكن والميلانوما الخبيثة 
بجرعة تراوح بين ١0-٠٠١‏ ملغ/م' فموياً كل أسابيع أو 
هاملغ/م' كل " أسابيع؛ سمينه الأساسية دموية ومديدة وله 
كذلك سمية هضمية. 

-١‏ ملفالان «دامطاماءم (2411-.آ): 

مركب قلواني يؤثر عن طريق تشكيل صلات خاصة مع 
الآزوت عند الموقع /ا من الغوانين مؤديا إلى تشكيل جسور 
داخل الوصل؛ يستطب في الورم النقوي المتعدد بجرعة 
٠‏ ملغ/م' يومياً لمده 4 أيام أو ,١5‏ ٠ملغ/كغ‏ يوميا مدة 7 أيام. 
سمينه الدموية تراكمية وله كذلك سمية هضمية متوسطهة 
الشدة وذكرت حالات من التليف الرئثوي. 

:)8)72( بروكاريازين ©02202212:م‎ -١١ 

مركب قلواني يننمي إلى فئه مشنقات المينيل هيدرازين 
يؤثر بعد تنشيطه استقلابياً عن طريق الجسيمات الصغرية 
الكبدية؛ ويستطب في داء هودجكن واللمفومات 
اللاهودجكينية بجرعة 160-٠٠١‏ ملغ/م' مدة 1١-١4‏ يوما 
(كبسولة - ٠0‏ ملغ). سميته الأساسية هضمية ودموية وذكرت 
بعض حالات الطفح الجلدي والسمية العصبية ويعض 
حالات ارتفاع الضغط الدموي حين مشاركته مع المركبات 
الحاوية على الكاثيكول أمين أو التيرامين. 

:)5210/( ستريتوزوسين 2ل©1020مع51‎ -١١ 

مضاد حيوي يتميز ببنية كيميائية خاصة لفئة 
النيتروزويوريا تشكل عند تفككها جدوراً قلوانية ثنائية 


الوظيفة مؤديهة إلى تشكيل جسور داخل الوصل مسببة 
اضطرابات على مستوى .1(١148‏ يستطب في الورم الإنسوليني 
8 وأورام الكارسينوئيد وأورام المعثكلة بجرعة 
٠‏ ملغ/م' يوميا بتسريب وريدي على ه أيام. سميته 
الأساسية هضمية ونادراً دموية وكلوية وكبدية. 

15 تيوتيبا 2مع]10ط) (1"112): 

مركب قلواني قريب من الخردل الآزوتي يؤثر عن طريق 
تشكيل صلات مع الحموض النووية؛ يستطب في أورام المبيض 
(قديما) وأورام المثانة عن طريق الحقن داخل المثانة بجرعة 
0-6 ملغ. 

6 تريوسولفان 282][ناومع2) (251020؟0): 

مركب قلواني ثنائي التأثير (مثبط مناعي؛ ومضاد 
انقسام) عن طريق ألكلة ال 1148 بطريق التداخل وزيغ 
الصبفيات مولدا الموت الخلوي. سميته الأساسية دموية 
وهضمية (التهاب مخاطيات وإسهالات) وكذلك سمية 
جلدية. يستطب في أورام المبيض؛ والورم النقوي المتعدد, 
والابيضاض النقوي الحاد والمزمن؛ وحديثا في التحضير 
لزرع نقي العظام. يوجد منه حبوب فمويه (1750ملغ) وبشكل 
حبابات للاستعمال الوريدي. 

5 تيموزولوميد 220201022106»): 

من المواد المؤلكلة الفموية التي تستخدم في علاج الأورام 
النجمية من الدرجة الرابعة في الدماغ أو ورم الأرومة الدبقية 
المتعددالأشكال. يعمل الدواء على الأكسجين السادس 
للغوانين مما يؤدي إلى تثبيط اصطناع ال 1(14. يعطى 
الدواء أيضاً في الأورام الدبقية الناكسة وفي الميلانومات 
الانتقالية بالاشتراك مع أدوية أخرى. من الأعراض الجانبية 
الغثيان والقياء. من الممكن إعطاء الدواء وحده أو بالمشاركة 
مع المعالجة الشعاعية مما يساهم في زيادة الحساسية 
الشعاعية. الجرعة العلاجية في الأورام الديقية عديدة 
الأشكال ٠٠١-١6١‏ ملغ/م' فمويا لمدة خمسة أيام تكرر شهريا 
أو بجرعة هلاملغ/م' يوميا مع المعالجة الشعاعية. 

:©22211051212106 كانفوسفاميد‎ -١ 

من مركبات الخردل الأزوتى الحديثه الني ينم تفعيلها 
بإنزيم 12051625 -11]3101026-5اع لتسهم بارتباط الدواء يال 
14 ثم إلى إنقاص تكائثر الخلايا الورمية. وقد لوحظت 
زيادة فعالية الدواء حين إعطائه مع الأدوية الكيميائية 
الأخرى. يعطى بجرعة 41١‏ ملغ/م' وريديا أسبوعيا. وله تأثير 
جيد في أورام الثدي وأورام الرئة غير صغيرة الخلذيا وأورام 
المبيض. 


ثانيا- الأدوية المقحمة 212005ع2ع)م1: 

:)8111( البليومايسين «1ا1»0212ط‎ -١ 

يستطيع البليومايسين تقطيع ال 1/14 مؤدياً إلى تشكيل 
قطع مفردة ومزدوجة منه بسب وجود جذريريطه بال 4لدآ 
وجذرآخريقوم بأكسدة الجزء المرتبط وتقطيعه. يستعمل 
الدواء في علاج سرطانات الخصية بالمشاركة مع أدوية 
كيميائية أخرى إضافة إلى اللمفومات وسرطانات الرأس 
والعنق ونادراً ما يستخدم وحده. من أهم الأعراض الجانبية 
السمية الرئوية التي تحدث في 2٠١‏ من الحالات وتحصل 
هذه السمية عند جرعة تراكمية تتجاوز ٠١0‏ ؛ملغ بجرعة 
متكاملة لذلك ينصح بإجراء اختبارات وظائف الرئة خلال 
فترة المعالجة؛ ومن الأعراض الجانبية الأخرى الناجمة عن 
إعطاء الدواء: الغثيان والقياء والطفح الجلدي والتفاععلات 
المناعية التأقية. يعطى بجرعة قدرها ١١ملغ/م'‏ بالمشاركة 
مع أدوية أخرى فى داء هود جكن. 

"- امساكرين ©105لاء31052 (41154): 

وهو من مشتمات الاكريدين يقوم بإحداث تقطعات في 
شريطي ال 10114 إضافة إلى تثبيط 11 1000150106125 ؛ مما 
يؤدي إلى توقف دورة حياة الخلية في الطورين 5 و02. 
يستقلب الدواء في الكبد. يستطب في الابيضاض النقوي 
الحاد المعند على المعالجة التقليدية. من آثاره الجانبية 
الغثيان والقياء والاندفاعات الجلدية واضطراب إنزيمات 
الكبد. واللانظميات القلبيه. يعطى بجرعة ها-5" املغ/م'/ 
اليوم مدة ه أيام. 

"'- خلات الليبتيتيوم ©]2اء22 «مناتطل)متلاء (018411112): 

ينتمي إلى فئة الأدوية المقحمة 1016021801 من فئة 
الليبتيسين؛ يتميز بتأثيرات مباشرة وغير مباشرة في 
الفوسضوليبيدات الغشائية وال 2/14 إضافة إلى تثبيط 
©6135 يعد تحوله حيوياً إلى مستقلب سمي بوساطة 
الإنزيم الكبدي 5450. استعمل قديماً في سرطانات الثدي 
الانتقالية بجرعة ٠١‏ ملغ/م' يومياً ولمدة * أيام كل أسابيع. 
سميته الأساسية كلوية تراكمية. 

4- بيزانترين ©15901120 (41054): 

ينتمي إلى الفئة نفسها ويعمل على كبح تصنيع الحموض 
النووية بطريقة الإقحام 1061021201007 مع جزيء ال 4لالا. 
يستطب إعطاؤه في الابيضاضات النقوية الحادة حين وجود 
مضاد استطباب للمعالجة بالأنتراسيكلين أو في الحالات 
المعندة أو الناكسة؛ يعطى بجرعة ٠75ملغ/م'‏ في اليوم مدة /ا 
أيام متتالية في الجرعة الأولى ثم لاحقا ٠5؟ملغ/م'‏ يوميا 


مدة ثلاثة أيام. السمية الأساسية هي السمية الدموية 
للكريات البيض وكذلك السمية الهضمية ونادراً اضطرايات 
في الوظيفة الكبدية والكلوية وارتفاع الحرارة. 

كالثا- مضادات المستقلبات )20112212011 : 

-١‏ مضادات الفولات 5أ15أدمع2)28ة 5عغ)1019: 

أ- ميتوتركسات 716]10]:2<2]6 (01176): من أهم مضادات 
حمض الفوليك, يرتبط على نحو قوي وعكوس بإنزيم 
اخلزال الفولات الثنائية (0(11216[) ع25]ءنالع؟ 6غ150:01012ل 
ممايؤدي إلى تعطيل إنتاج الفولات الثلاثية مؤدياً إلى نقص 
إنماج النيميدين والنكليوتيدات البورينية. يستعمل 
المستحضر فموياً ووريدياً في علاج الابيضاض اللمفاوي 
الحاد كما يبستعمل حقنا داخل السيساء لوقاية الجهاز 
العصبي المركزي في الابيضاض اللمفاوي الحاد ويعض 
اللمفومات إضافة إلى استعماله بالجرعات العالية في 
السرطانة العظمية ويعض اللمفومات. من أهم تأثيراته 
الجانبية: الغثيان والقياء ونقص العد لات ونقص الصفيحات 
والتهاب الأغشية المخاطية حين استعماله بالجرعات العالية. 
يعطى الدواء حقناً داخل السيساء بجرعة ؟7١ملغ‏ إذا كانت 
مساحة سطح الجسم أقل من 50,١م'‏ ويجرعة 5١ملغ‏ إذا 
كانت مساحة سطح الجسم أكثر من 1,70م'.أمافي 
اللمفومات فيعطى بجرعة قدرها ه غرامات/م' بالمشاركة مع 
أدويه كيميائية أخرى؛ كما يستعمل وحده في علاج 
الساركومات العظمية بجرعة قدرها 8 غرامات/م' من دون 
نسيان استعمال الكلسيوم فولينات لمعاكسة تأثيره السمي 
فى النقي والأغشية المخاطية. 

ب- بيمتريكساد 612©)1©:<0م (51981): من الأجيال 
الجديدة من مضادات حمض الفوليك وهو أكثر فعالية من 
المضادات الأخرى. يستعمل حاليا في السرطانة الجنبية 
وسرطانة الرئة غير صغيرة الخلايا. الجرعة الدوائية ٠٠5هملغ‏ 
لكل مترمريع من مساحة الجسم وريدياً خلال 15-٠١‏ دقيقة 
كل أريعة أسابيع تعد بمنزلة مرحلة علاجية واحدة؛ مع الأخذ 
بالحسبان إعطاء فيتامين 812 عضلياً كل 4 أسابيع وحمض 
الفوليك فموياً يؤخذ قبل بدء العلاج بمدة أسبوع إذ إن 
المستحضر يسبب نقصاً في المركبين آنفي الذكر. 

"- مضادات قواعد البورين والبيرديميدين: 

أ- جيمسيتايين ع5أط2ة)نء20عع (21011)): يعمل هذا الدواء 
على منع تشكل النكليوتيدات اللازمة لعملية استطالة 
شريطي ال 118 بتنثبيط إنزيم 10١14‏ بوليميراز حيث يعمل 
الدواء على طور اصطناع ال 2/14 في الدورة الخلوية. 


يستخدم في علاج سرطانة المعثكلة وسرطانة الرئة غير 
صغيرة الخلايا. يعطى في سرطانة المعثكلة أسبوعياً عن 
طريق الوريد مدة / أسابيع تثلوها راحة مدة أسبوع ثم يعطى 
مدة ثلاثة أسابيع. من أهم تآثيراته الجانبية نقص العدلات 
والصفيحات: مع الانتياه للوظيفة الكلوية والكبدية. 

ب- كزيلودا (عمأطداءم2») 1008ع2: ينتمى إلى طائفة 
مضادات المستقليات: وهو طلائع الفلورويوراسيل: يعطى 
فموياً ويمرتنشيطه بعدة مراحل إنزيمية. يستطب في أورام 
الثدي والمعدة والقولون ويمكن إعطاؤه بوصفه محسناً 
شعاعيا في أورام المستقيم. تبدو سميته بمتلازمة اليد - 
القدم؛ والتهاب الفم الفطري والسمية الهضمية. يعطى 
بشكل حبوب فموية بمعدل ١0٠15ملغ/م'‏ بعد الطعام ب 5/١‏ 
ساعة مقسمة على جرعتين بفارق ١١‏ ساعة ولمدة ١4‏ يومآ 
وتكرر كل ١١‏ يوما (استراحة أسبوع). 

سح فتلورويوراسيل 11010010115211 -5 (5-110) (71003): وهو 
من مضادات البيريميدين المفلورة المضادة للاستقالاب» عرف 
بفعاليته في السرطانات الظهارية مثل سرطانات جهاز 
الهضم وسرطانات الرأس والعنق. وينحول الفلورويوراسيل 
إلى شكله الفعال بوساطة إنزديم ع1015/125م205ام عملل1سطلاط . 
يعطى الدواء وريديا حقناً سريعاً أو مستمرا بجرعة ٠.١‏ 
ملغ/م'/اليوم إذا أعطي وحده؛ لكن الكمية تختلف من 
(بروتوكول) إلى آخرومن مرض إلى آخر. من أهم التأثيرات 
الجانبية المشاهدة مع هذا الدواء الإسهال الذي قد يكون 
مائيا أو مدمىء والغثيان والقياء والتهاب المريء والتهاب 
المعدة والأمعاء. 

د- سيتوزين الريبتوزيد1205106ط212 عطأومالء (ع-258): 
وهو من أهم مركبات الارابينوز نوكليوزيد؛ يتحول إلى الشكل 
الفعال بسلسلة من النشاط الإنزيمي المتعاقب التي تقود 
إلى تثبيط 001(/1065356 101148 وبالتالي تعطيل اصطناع ال 
4 في الخلية الورمية. يستعمل السيتوزار معالجة أولية 
في الابيضاض النقوي الحاد بتسريبه على نحو مستمر 
سبعة أيام في (بروتوكول [8+/]) بالمشاركة مع الدونوروبيسين 
بجرعة مقدارها ٠٠١-٠٠١‏ ملغ/م'/اليوم. من أهم تأثيراته 
الجانبية تثبيط النقي وهو مرتبط بالجرعة إضافة إلى 
التهاب الأمعاء والمخاطيات والغثيان والقياء والإسهال 
والطفح الجلدي والتهاب الملتحمة ولاسيما حين إعطائه 
بالجرعات العالية. 

ه- خيوغوانين ©12أمةناع10ط) -6 / عمسنامم6)امدءععم -6: 
(6-1)2) / (6-11)وكلاهما من مضادات البورين ولهما 


التأثيرات نفسها في الكيمياء الحيوية للخليه بتثبيط إنتاج 
البورينات. يستعمل 1- ميركابتويورين في علاج الصيانة 
للابيضاض اللمفاوي الحاد بجرعة ٠١١-7١‏ ملغ/م'/اليوم 
في حين يستعمل 58- ثيوغوانين في إحداث الهجوع وفي 
الصيانة في المصابين بالابيضاض النقوي الحاد. ويستعمل 
5- ثيوغوانين بجرعةه د-١٠٠‏ ملغ/م؟/اليوم من ه إلى ٠“‏ 
أيام في إحداث الهجوع وفي الصيانة في المصابين 
بالابيضاض النقوي الحاد. ويتم استقلاب كلا الدواءين 
كبدياً. من أهم التأثيرات الجانبية لل 6-118 تثبيط النقي 
والتهاب الأمعاء والفطور الفموية وارتفاع إنزيمات الكبد. 
ويسبب 6-10 التأثيرات السابقة نفسها. 

و- بينتوستاتين 1705130192©م: من مشايهات مضادات البورين:؛ 
يماثل نوكليوزيد ادينوزين 2060705106 21061605106 في عمله؛ فهو 
يثبط إنزيم ادينوزين دي أميناز 0631010256 206205106 مؤدياً 
إلى تثبيط اصطناع ال 1714. يستعمل البينتوستاتين في علاج 
ابيضاض الخلايا المشعرة؛ يكرر كل ١5‏ يوما مدة تتراوح من 5-9" 
أشهرء ويجرعة مقدارها ؛ملغ/م'. 

ز فلودارابين ©2ذط11102:2: من المواد المؤلكلة التي 
تستعمل في علاج الابيضاض اللمفاوي المزمن واللمفومات 
المنخفضه الدرجه. يعد من مشابهات مضادات البورين إذ 
يسهم في تثبيط اصطناع ال 1018 بتداخله بعمل 2114آ 
©6135 . يسبب العلاج بالفلودارابين نقصاً في تعداد 
الكرياتالبيض ولذلك يجب إعطاءء2102201]-60 
وع763011012عم من أجل حماية الرئه من المتكيسة الرئوية 
الجؤجؤية 02311011 5]615/إا06101110م . يعطى الدواء بجرعة قدرها 
5”ملغ/م' وريديا مدة ثلاثة أيام مع السيكلوفوسفاميد الذي 
يعطى بجرعة ١٠٠ملغ/م'‏ مدة ثلاثة أيام. 

ح- كلادريبين ©2ذ120:1©: من مضادات حلقة البورين 
يشابه بعمله البنتوستاتين: يعطى لعلاج ابيضاض الدم 
بالخلايا المشعرة بجرعة وحيدة بمقدار ,١‏ ٠ملغ/كغ‏ يوميا 
وريديا ولدة سبعة أيام. من آثاره الجانبية تثبيط النقي 
الشديد. 

ط آزاسيتيدين عمذ10)ل 223 (110823): وهو أيضاً من 
مضادات حلقة البورين يستطب في علاج عسر تصنع النقي 
والابيضاضات النقوية الحادة. 

رابعاً- الانثراسيكلينات 2265 ذاء2©3عط) 22 : 

-١‏ دونوروييسين 0211201011212 (غ10111): 

من الانثراسيكلينات حيث يعمل بآلية الدوكسوروييسين 
نفسهاء ويستعمل على نحو أساسي في علاج الابيضاض النقوي 


الحاد. تراوح الجرعة بين "١‏ و50 ملغ/م'/اليوم عند البالغين 
مدة 5-7 أيام بالاشتراك مع السيتوزار. هذا وتحدث السمية 
القلبية باستعماله على نحو مشابهلما يحدث في 
الدوكسوروبيسين لكن بجرعة تصل إلى ٠ده‏ ملغ/م'/اليوم. 
ويجب نعديل الجرعة حين ارتفاع كل من البيليرويين والكرياتين. 

"- ايداروييسين داء1زطن103 (1124): 

تم تطوير الايداروييسين بدءا من الدونوروييسين من 
خلال إزالة زمرة الميثيل عن الموقع 4 من حلقه الكروموفور. 
يستعمل الدواء في علاج الابيضاض النقوي الحاد وهو أكثر 
فعالية من الدونوروبيسين في هذا الداء. ويعد قادراً على 
التأثير في الطور 5 من الدورة الخلوية كما يعد أكثر قابلية 
للانحلال بالشحوم مما يعطيه قدرة آكبر على النفوذ إلى 
داخل الخلية بالمقارنة مع الدونو والدوكسوروبيسين. يعطى 
بجرعة قدرها 7١ملغ/م'/اليوم‏ مدة " أيام بالاشتراك مع 
السيتوزار. يستقلب الدواء كبديا كما أن تأثيراته السمية 
مطابمه لما يرى في حالة الدوكسوروبيسين. 

"'- ميتوكزانترون ©12110::21201202 ((121141): 

يعد من الامينوانثراكينون التي تشبه بتأثيرها 
الانثراسيكلينات لكن من دون تأثيرات قلبية. من المعروف 
تأثيره في سرطانات الثدي والموثة. يمكن للدواء الدخول 
إلى الخلية ومن ثم النواة محدثاً تكسرات وروابط معيبة في 
ال 2146 مؤدياً إلى توقف اصطناعها. يعطى بجرعة ؟١١ملغ/‏ 
م'/اليوم كل 4-7 أسابيع في سرطانة الموثة. من تأثيراته 
الجانبيه السمية الجلدية والهضمية الني تنظاهر بارتفاع 
البيليرويين وإنزيمات الكبد إضافة إلى الغثيان والقياء؛ أما 
سميته القلبيه التراكمية فتصل إلى ١4١ملغ/م'‏ كجرعة 
تراكمية أعظمية. 

؟- دوكسوروبيسين صن ء1طن:00<0 (غ41(1): 

من أهم الانثراسيكلينات» يخنلف عن الدونوروييسين 
بوجود زمره هيدروكسيل عند الكريون .١4‏ يبط اصطناع ال 
لاطا بتشكيل ارتباطات معيبة بين الشريطين إضافة إلى 
تثبيط عمل !1 200 1 ©1000150716135. يستعمل في علاج 
اللمفومات والابيضاضات والساركومات وأنواع متعددة من 
الكارسينومات. وأشهر تأثيراته السمية السمية القلبية ويجب 
ألا تنجاوز الجرعة التراكمية له أكثر من ٠٠:ملغ/م'‏ ومن 
التأثيرات الأخرى تثبيط النقي والتهاب الجلد والمخاطيات. 

ه- اكلذروييسين عدلء1طانامةاء2 (4)114): 

من الانثراسيكلينات المتعددة السكريات: يقَوم بتثبيط 
1[ © 1[ »00015006135] ويالنالي تثبيط اصطناع ال 4االآ 


4 
مم 
م 


وإصلاحها ثم توقف تشكيل البروتينات في الخلية الورمية. 
يتعارض الدواء مع مثبطات 0001501767356) اللأخرى مثل 
ايتويوزيد وتينيبوزيد وامساكرين. وهذا المسنتحضرأقل سمية 
في العضلة القلبية من الدوكسوروبيسين والدونوروبيسين. 

"- بيراروييسين عماءاطناعمةطام (111): 

يقوم بتثبيط 11 [ ©0001507161:35) وبالتالي تثبيط 
اصطناع ال 201/4 وإصلاحها ثم توقف تشكيل البروتينات 
في الخليةالورمية. يتعارض الدواء مع مثبطات 
©65 اللا خرى مثل ايتويوزايد وتينيبوزايد 
وامساكرين. وهذا المستحضر أقل سمية في العضلة القلبية 
من الدوكسوروبيسين والدونوروبيسين. 

/ا- ايبيروييسين دل أطدطامء ([اط): 

مضاد حيوي يتصف بسميه قلبية أقل من 
الدوكسوروبيسين يعمل بطريقة الدوكسوروبيسين نفسها 
واستطباباته ممائلة أيضاء ويختلف عنه بالسمية القلبية 
الأقل إذ تظهر السمية بعد جرعات متراكمة أعلى من 
٠‏ ملغ/م'. وكذلك الأمر في الحاصة؛ فنسبة حصولها أقل 
من نسبه حدوثها في الدوكسوروييسين. 

8- زوروييسين «ذء1طن 20 (1587): 

مشتق نصف صنعي يؤثر عن طريق تحوله الى 
دونوروبيسين. يستطب في الابيضاضات النقوية واللمفاوية 
الحادة بجرعة *-ه ملغ/كغ/يومياً ولمدة 8-4 أيام متتالية. 
والجرعة العظمى المسموح بها هي ١٠65١ملغ/م'.‏ السميات 
الغالية هي الدموية والقلبية والهضمية وكذلك التنخر 
الموضعي حين التسرب خارج الوريد كما هي الحال في جميع 
الأنثراسيكلينات. 

- ليبوزومال دوكسوروييسين (<ازاء2)): 

هوانثراسيكلين مغلف بليبوزومات مما يجعل دخوله إلى 
الخليه أفضل إضافة إلى تأثيره المديد. يعمل على التداخل 
مع أسس ال 0/18 مما يؤدي إلى تعطيل اصطناعها وإيقاف 
تشكل البروتينات. يعطى الدواء في سرطانات المبيض 
البشروية وبعض اللمفومات الجلديه بجرعة شهريه قدرها 
ه“- ١٠‏ هملغ/م"'. من أهم الآثار الجانبيه متلازمة القدم واليد 
والغثيان والقياء والتحسس العابر في أثناء التسريب 
والسمية القلبية وهي أقل مما يشاهد في الدوكسوروبيسين. 

خامسا- التاكسانات 2<82©5): 

:)1261.( باكليتاكسيل [ع<321162م‎ -١ 

يعد من مضادات النبييات الدقيقة مما يؤدي إلى تثبيت 
هذه النبيبات داخل الخلايا الورمية حيث يتعطل الطور 


البيني من أطوار الانقسام إضافه إلى تحطم مغازل الانقسام 
ومن ثم دخول الخلية فى حالة الموت المبرمج 2000]0515. 
يستعمل الدواء في علاج سرطانات المبيض الظهارية 
وسرطانات الثدي والرئة وخطأ ثانياً في علاج غرن كابوزي. 
يستقلب الدواء كبدياً من قبل السيتوكروم 2450 . من تأثيراته 
الجانبية: تثبطالنقي وانخفاض تعداد العدلات 
والصفيحات وأعراض متعلقة برد الفعل المناعي تتلخص 
باحمرار الجلد وتشتج القصبات وتباطؤ نبض القلب. من 
تأثيراته الأخرى اعتلال الأعصاب المحيطية الذي يحدث في 
من المرضى وغالباً ما يحدث بعد الجرعة الثانية ويكون 
حسيا؛ ويزداد احتمال حدوث اعتلال الأعصاب السابق حين 
استعمال جرعات عالية وزيادة مدة التسريب. يعطى في 
معالجة سرطانات المبيض الظهارية بجرعة قدرها ها املغ/ 
م' بالمشاركة مع الكاريوبلاتين. كما يستعمل بالجرعه السابقة 
نفسها في علاج سرطانة التدي ذات العقد الإيجابية. 

"- دوسيتاكسيل اع<:002212 (121): 

يشابه في تأثيره ما ذكر عن الباكليتاكسيل ويختلف عنه 
في أن التويولين الذي يشكله الدوسيناكسيل يختلف عن 
ذاك الذي يكونه الباكليتاكسيل. يستعمل بنجاح خط أولياً 
في علاج سرطانات الثدي وخطأ ثانياً في علاج سرطانات 
الثدي المعندة على الانثراسيكلين. كما عرف بفائدته في علاج 
سرطانة الرئة غير صغيرة الخلايا وسرطانة الموثة الغدية. 
من تأثيراته الجانبية تثبيط النقي واضطرابات النظم 
القلبي وتفاعلات مناعية كانخفاض الضغط الشرياني 
واحمرار الجلد وتشنج القصبات. ومن الواجب تحضير 
المريض بمضادات التحسس والكورتيزوتات قبل إعطاء كل 
من الدوسيتاكسيل والباكليتاكسيل. يسنعمل الدواء بجرعة 
قدرها ه/املغ/م' في علاج سرطانات الثدي والموثة والرئنة 
غير صغيرة الخلايا. 

*“'- الباكليتاكسيل المرتبط بالبروتين (عصد<ه:ط4) 
اع ةا تاعهم-لستاوط ستصستتط لج : 

هو جزيئات من الباكليتاكسيل المرتبط بالبرودين. يستعمل 
في علاج سرطانة الثدي بعد إخفاق العلاج الكيميائي الحاوي 
على الانثراسيكلين؛ يعطى بجرعة ١7٠ملغ/م'‏ ويكرركل ثلاثة 
أسابيع. يقوم الدواء كما في كل التاكسانات يتثبيط تشكيل 
النبيبات الدقيقة فتوقّف تشكل مغازل الانقسام. يجب الانتباه 
في أثناء العلاج لاضطرابات وظائف الكبد وتفاعلات 
التحسس واضطرابات النظم القلبية والآلام العضلية. 

4- ايكسابيبيئلون عد15أمءطزىء (دعمدرء:1): 


رخص باستعماله عام ٠٠١‏ من قبل مؤسسة الأغذية 
والأدوية الأمريكية لعلاج سرطانة الثدي الانتقالية التي لا 
تستجيب للعلاج الكيميائي التقليدي؛ يعطى بالمشاركة مع 
الكيبسينابين يعد إخفاق العلاج بالانثراسيكلينات 
والتاكسانات. يعمل الدواء من خلال تثبيط تشكل النبيبات 
الدقيقة وتوقف الخلية في الطور]7. يعطى بجرعة ٠‏ ؛ملغ/ 
م' كل ثلاثة أسابيع ويسرب على مدى ثلاث ساعات. من 
التأثيرات الجانبية التحسس خلال التسريب والغثيان 
والقياء والاندفاعات الجلدية واضطراب إنزيمات الكبد 
واعتلال الأعصاب المحيطية. 

سادسا- الإنزيمات: 

أسبارجيناز»10225ع250252: يعد هذا الدواء فريدا من بين 
مضادات الأورام؛ يتميز بفعله خارج الخلوي إذ يقوم فور 
إعطائه بنزع الأمينات من الأسبارجين خارج الخلوي؛ وهو 
حمض أميني غير أساسي على نحو عام لكنه أساسي في 
الخلايا التي تفتقر للإنزيم الذي يصطنع الأسبارجين 
وبدذلك تدخل الخلية في حالة الموت المبرمج. الدواء فعال 
في معالجة الابيضاض اللمفاوي الحاد سواء في بدء 
التشخيص أم في النكس. يؤدي إعطاؤه إلى نقص عوامل 
التخثرء ومن المفيد مراقبة عيار الفيبرينوجين قبل إعطائه. 
من تأثيراته الجانبية الأخرى الصدمة التأقية وأعراض 
هضمية وجلدية. بستعمل الدواء بجرعة قدرها ٠٠٠١‏ وحدة 
دولية/م' في الوريد أو العضل ثلاث مرات أسبوعياً وذلك 
لعلاج الابيضاض اللمفاوي الحاد (الشكل .)١‏ 

سابعاً- قلويدات الفينكا: 

:)1711( فنبلاستين عمدناكةاطمذ؟‎ -١ 

من الأدوية المشتقة من القلويدات النباتية يرتبط 
بالنبيبات الدقيقة: مما يؤدي إلى تفيير ديناميكيه تشكل 
النوبيولين ثم تثبيط تشكل النبيبات الدقيقه وإيقاف الخلية 
في الطور1١/02.‏ يستعمل الفنبلاستين بالاشتراك مع أدوية 
أخرى لعلاج داء هودجكن وغرن كابوزي وكثرة المنسوجات 
35 وفي سرطانات الثدي والرئة. يستقلب كبدياً 
لذلك يجب أخذن الحيطة عند إعطائه في اضطرابات وظائف 
الكبد. من البأثيرات الجانبية تثبيط النقي والتهاب 
الأعصاب وآلام الفك والفثيان والقياء والإامساك. يستعمل 
بجرعة قدرها #ملغ/م' في علاج داء هودجكن بالاشتراك 
مع أدوية أخرى. 

؟ - فنكرستين عط أاداسعما؟ (1010): 

يعد أيضاً من القلويدات النباتية» يسهم كالفنبلاستين 


الشكل (؟) الحلقة الخلوية للانقسام الخلوي عبر سلسلة من المراحل بطريقة دورية 


في تغيير تشكل النبيبات الدقيقة مما يؤدي إلى توقف الخلية 
في الطور 02/11). تتطور المقاومةالدوائية كمافي 
الفنبلاستين بفعل م8-!. يستعمل الفنكريستين في كثير 
من الأورام مثل الابيضاض اللمفاوي الحاد وداء هودجكن 
ولمفوما لاهودجكن والنورويالاسنوما وايوينغ ساركوما وورم 
ويلمز. من التأثيرات الجانبية السمية العصبية وما يتعلق 
بها مثل الإمساك والإسهال وانثقاب الأمعاء. غالبا ما يكون 
اعتلال الأعصاب مستقلاً بسبب الارتباط بالتوبيولين داخل 
الجهاز العصبي المركزي وقد يكون اعتلالاً مختلطاً حسياً 
وحركياً. يستعمل الدواء بجرعة قدرها 4؛, ١ملغ/م'‏ وبجرعة 
كلية قدرها "ملغ مع الانتياه للسمية العصبية. 

فينوريلبين عدتطاء120؟ ر31/8): 

يسهم الفينوريلبين كما في القلويدات الأخرى بتعطيل 
جهاز مغازل الانقسام. يستعمل في علاج الحالات المتقدمة 
من سرطانة الرئة غير صغيرة الخلايا إما وحده وإما 
بالاشتراك مع السيسبلاتين: كما يستعمل في علاج سرطانات 
الثدي الانتقالية والمعندة على الانثراسيكلينات. ويستعمل 
أيضاً في اللمفومات؛ وسرطانات المريء وعنق الرحم والمبيض 
وسرطانات الرأس والعنق. يحتمل معظم المرضى الدواء جيدا 
من دون حدوث تأثيرات جانبية مهمة ما عدا حصول نقص 
في تعداد الكريات البيض في 4١‏ من الحالات. ومن الضروري 


غسيل الوريد بعد إعطاء الدواء لتجنب التهاب الوريد. 
يستعمل الدواء بجرعة قدرها ٠“'ملغ/م'‏ فى سرطانة الرئة 
غير صغيرة الخلايا وفي سرطانات الثدي الانتقالية 
بالاشتراك مع أدوية أخرى وهو يسرب خلال ٠١-7‏ دقائق. 

4- فينديستين ©2نأدء120؟ (17125): 

يسهم هذا الدواء في تعطيل مغازل الانقسام ثم تعطيل 
الدورة الخلوية في الطور 11. يستعمل بالمشاركة مع أدوية 
أخرى خاصة في علاج لمفوما لاهودجكن. يتم استقلاب الدواء 
كبديا ويطرح مع الصفراء لذلك يجب الانتباه للوظيفة 
الكبدية إذ إن السيتوكروم المسؤول عن اسنقلابه هو 01/738 . 
من التأثيرات الجانبية: الغثيان والقياء والتهاب الأعصاب 
بنسبة أقل بكثير مما بشاهد حين استعمال الفنكريستين. 
يعطى الدواء بجرعة من ؟-8ملغ/م' أسبوعياً في الوريد 
مباشرة على مدى ٠‏ دقائق ويكرر أسبوعياً لعلاج بعض أنواع 
اللمفومات. والجرعة الكلية للدواء من 76١-0١6/ملغ/م'‏ تبعا 
لطبيعة الادوية المرافقة وكميتها. 

ثامناً- مثبطات التيروزين كيناز: 

-١‏ ايماتينيب ميساذت 722531216 طاتستأهدز 6؟11)): 

من أهم مثبطات النيروزين كيناز ذلك المركب الذي يغذي 
نقل الإشارة داخل الخليه الورمية إذ يشيه مركب الطاقة 
416 وينافسه على مكان الارتباط في شلال نقل الإشارة 


ويحرم بذلك البروتينات من ذرات الفوسفور ا للازمة لتفعيل 
شلال نقل الإشارة. أول ما استعمل في علاج الابيضاض 
النقوي المزمن حيث أسهم بارتباطه بالجين المدمجة -801 
481 في تعطيلها ومنعها من إعطاء إشارات انقسامية 
للخلايا الأخرى ثم منعها من دخول الخلايا الحاوية على 
صبفي فيلاد لفيا في حالة الموت الخلوي المبرمج. كما يستعمل 
في حالة سرطان اللحمة الضامة الهضمية [225]:012165]522 
(0151) 77015نا) [5]50112. يعطى بجرعة ٠١‏ 4ملغ يومياً ومن 
أهم التأثيرات الجانبية: تثبيط النقي بانخفاض تعداد 
الكريات البيض والصفيحات واحنباس السوائل إضافة إلى 
اضطراب الوظيفة الكيدية. 

"- جَيفْينَينَيبِ 

يشابه في آلية عمله التارسيفا فهو يثبط مستقبلات 
عوامل النموء ويكبح عمل إنزيم التيروزين كيناز فيسهم في 
إيقاف اصطناع المادة الوراثية للخلية الورمية. يستعمل في 
علاج سرطانة الرئة غير صغفيرة الخلايا المتقدمة موضعيا 
وفي الانتقاليه المعندة على العلاج الكيميائي التقليدي. من 
التأثيرات الجانبية العد الشائع والغثيان والقياء والتهاب 
الفم والمخاطيات والتهابات الملتحمة واضطرابات وظائف 
الكبد. يعطى الدواء على شكل حبة من عيار 5٠0‏ 7ملغ يوميا. 

“- سونيتيئيب 13015 دناد ()62)نا5): 

متعدد المعالجة الهدفية يعمل عن طريق كبح خميرة 
النيروزين كينازء كما يشبط عامل النمو الخاص ببطانة 
الأوعية (1/801). يستطب خطا أوليا أو ثانياً في معالجة 
أورام الكلية الأولية؛ وفي أورام اللحمة المعدية (6157) خطأ 
ثانياً بعد إخفاق المعالجة بدواء الاياماتينيب. من تأثيراته 
الجانبيه ارتفاع ضغط الدم ومنلازمة اليد والقدم؛ ويعضص 
الآثارالهضمية المعروفة وكذلك عودة الشعر للونه الأصلي. 
الجرعة فموية ٠5ملغ‏ يوميا. 

:- سورافينيب طأدء501:521 (9722<ء/1): 

يماثل السونينينيب والجيفيتينيب في خواصه وآلية 
عمله؛ ويستطب في الخط الأول لأورام الكبد الأولية, وخطأ 
ثانياً في أورام الكلية الأولية. من آثاره الجانبية متلازمة 
اليد والقدم, والإسهال والقياءء والعد الشبابي. الجرعة فموية 
(الحبة -50ملغ). بمعدل ١٠٠ملغ‏ مرتين يومياًء مدة أربعة 
أسابيع ثم استراحة مدة أسبوعين. 

تاسعا- الأدوية الهدفية: 

-١‏ ريتوكسيماب 1112<نا ل" (دععطغط112): 


طتستالاعع (ددووع::1): 


© أضداد وحيدة النسلية 108 موجهة ضد مستضد 01020 


الموجود على الخلايا اللمفاوية البائية الناضجة وما قبل 
الناضجة في حين أنه غير موجود على الخلايا الدموية 
الجذعية والخلايا البلازمية الطبيعية أو على الأنسجة 
الطبيعية الأخرى. 

© تحفز هذه الأضداد بارتباطها ب 0220 تفاعلاً مناعياً 
يؤدي إلى حل الخلايا البائية السرطانية عن طريق تثبيت 
المتممة أو عن طريق السمية المتعلقة بالأضداد. وكدلك 
يساعد على زيادة تحسس بعض الخلايا السرطانية البائية 
المقاومة للدواء لفعل الأدوية الكيميائية. 

© يستطب في علاج اللمفومات اللاهود جكينيهة يوصفه 
معالجة منفردة أو مشاركة مع الأدوية الكيميائية؛ وكذلك 
في حالات زرع النقي الذاتي؛ ويمكن استعماله في حالات 
الابيضاض اللمفاوي المزمن وفي بعض أمراض المناعة 
الذاتية. 

أهم الآثار الجاتبية التحسس الدوائي وتشنج القصبات» 
والحرارة: والقشعريرة؛ وانخفاض الضغط, واللانظمية 
القلبية؛ والغثيان ويمكن تفاديها بإيقاف الأدوية الخافضة 
للضغط قبل ١١‏ ساعة ويتحضير المريض بمضادات 
الهيستامين ومضادات القياء وخافضات الحرارة والكورتيزون 
قبل إعطاء الجرعة المقدرة ب هلااملغ/م' وريدياً خلال ؛ 
ساعات. 

"- أيبريتوموماب 125 هماعط (ستلولء2): 

يعد من الأضداد الوحيدة النسيلة الموسوم إشعاعياً بمادة 
1711017-0الاء يستعمل في اللمفومات البائية وبعض أمراض 
النقي التكاثرية. إذ يهاجم ال 0220 الموجود على الخلايا 
اللمفاوية البائية المريضه والسليمه في حين يقوم الجزء 
المشع بإصدار أشعة بينا على مسافات قصيرة لا تتجاوز عدة 
ميليمترات تسهم بدورها بقتل عدد لا بأس به من الخلايا 
المجاورة. يعطى الدواء في اليوم الأول والثامن مسيوقاً 
بريتوكسيماب. وتحسب الجرعة تبعا لكل مريض بإجراء 
مسح لكامل الجسم بمادة 1 1201077-11 لقياس التوزع الحيوي 
للدواء؛ ويتم تسريب الدواء خلال ٠١‏ دقائق. 

*- أشقاصتين دأادة؟4 (طهتسداجاء 2 8ه52): 

أضداد وحيدة النسيلة من نمط 1081 ترتبط بالعامل 
المنشئ للأوعيه 5017/ وتثبط تأثيره؛ إذ إن تأثير 780:1 يؤدي 
إلى تكاثر الخلايا البطانية ونكوين أوعية جديدة؛ ويؤدي 
هذا التأثير إلى منع نمو أوعية جديدة؛ وتنظيم الأوعية التي 
نشأت عشوائياً بتفعيل من الخلايا الورمية» وكذلك إنقاص 
نمو الأوعية الشعرية. 


يستطب ال 4725)10 مع المشاركات الكيميائية المعدمدة على 
5151 في الخط الأول والثاني من معالجة سرطانات القولون 
والمستقيم الانتقالية؛ كما يستطب في الخط الأول لعلاج 
سرطان الرئة غير صغير الخلايا المتقدم موضعيا أوالانتقالي 
بالمشاركة مع الكاريوبلاتين والتاكسانات. ويستطب أيضا في 
الخط الأول لعلاج سرطانات الشدي الانتقالية بالمشاركة مع 
الباكليتاكسيل. 

الجرعة وطريقة الإعطاء: تراوح الجرعة بين ه وه١ملغ/‏ 
كغ كل أسبوعين إلى ثلاثة أسابيع بحسب (البروتوكولات) 
المشاركة؛ ويعطى بمصل ملحي حصرا (١٠٠س.م)‏ على مدى 
٠‏ دقيقة في المرة الأولى ثم >٠0‏ دقيقة في المرات اللاحقة. 

تتضمن المحاذير: حدوث انثقاب الأمعاء: والنزف الرنوي» 
والخثرات الشريانية وارتفاع الضغط الشرياني؛ ونقص 
العدلات إضافة إلى التحسس الدوائي الذي يمكن تجنبه 
بتحضير المريض قبل ساعة بالمركبات الكورتيزونية ومضادات 
الهيستامين. 

كما يجب تأكيد عدم إعطاء ال 4785)(10 قبل مضي 78 
يوماً على إجراء جراحة كبرى وإيقافه قبل عدة أسابيع من 
إجراء جراحة انتخابية. 

4- ايرلوتيتيب طانم نا10عء (ه9(ع122): 

مثبط إنزيم التيروزين كيناز المرتبط بمستقبل عوامل 
النمو 50111 أوالمسمى 115811؛ ويعد من أدوية الخط الثاني 
والثالث لعلاج أورام الرئه غير صغيرة الخلايا الانتقالية على 
شكل دواء وحيد؛ وكذلك في الخط الأول لعلاج سرطان 
المعثكله الانتقالي بالمشاركة مع الجيمسيتابين. 

المحاذير: حدوث داء الرئة الخلالي المميت أحياناء واحتشاء 
العضلة القلبية وحوادث وعائية دماغية وفقر الدم الانحلالي؛ 
وإسهالات وارتفاع إنزيمات الكبد والتهاب الملتحمة؛ وجفاف 
الجلد. ويجب إدقاف التدخين حين استعماله لأن التندخين 
يقلل من كمية الايرلوتينيب في البلازما. 

يعطى الايرلوتينيب في سرطان الرثة على شكل مضغوطة 
ملغ يومياً تؤخن قبل الأكل بساعة على نحو مستمر حتى 
معاودة المرض أو ظهور تأثيرات جانبية؛ وفي سرطان المعثكلة 
بجرعة ١٠٠ملغ‏ بالمشاركة مع الجيمسيتابين. 

ه- ترانستوزوماب 185]112111286) (ملامععرع11): 

أضداد وحيدة النسيلة من نمط 1281 ذات ألفة عالية 
للارتباط بالجزء البروتيني خارج الخلوي من مستقبل عامل 
النمو (2غ281) 2 1م0اأمععع] 122601 طانتامرع 222[1مع10مع 1731ل 
حيث تزداد وتظهر نسبة التعبير عن هذا المستقبل على سطح 


خلايا سرطانات الثدي من 70-75/ من الحالات. 

يستطب بجرعة تحميل؛ملغ/كغ ثم ملغ/كغ أسبوعيا. 
أو بجرعة تحميل ١ملغ/كغ‏ ثم ١ملغ/كغ‏ كل ثلاثة أسابيع 
في المعالجة الداعمة في أورام الثدي الانتقالية مع إيجابية 
العقد. يعطى الدواء بمفرده أو بالمشاركة مع أدوية التكسانز 
أو الفينوريلبين. 

من أهم تأثيراته الجانبية تعطل عمل البطين الأيسر الذي 
قد يكون شديدا مؤدياً إلى قصور قلبي؛ وهناك التأثيرات 
الناجمه عن التسريب الوريدي من ارتفاع حرارة وقشعريرة 
وصداع وانخفاض ضغط وتشنج قصبات؛ لذلك يجب 
تحضير المريضة مسبقا بالايبينيفرين والديكساميثازون 
والديفينيل هيدرامين. 

1 لاباتيتيب اند )هم د! زطععء1و1): 

من مضادات النيروزين كيناز الجديدة التي تستطب في 
علاج سرطانة الثدي الانتقالية التي سبق أن عولجت 
بالانثراسيكلينات والتاكسانات والترانستوزوماب وفي الأورام 
التى تعبر بشدة عن ال 1161-2. يعطى بجرعة قدرها ١65؟١١ملغ‏ 
(5 كبسولات) يوميا ولدة 7١‏ يوم بالمشاركة مع الكيبسيتابين 
بجرعة ٠٠٠١‏ ملغ/م' يومياً مقسمة على دفعتين ولمدة ١4‏ يوما. 
من الأعراض السمية انخفاض الوظيفة القلبية الانقباضية, 
واضطرابات إنزيمات الكبد إضافة إلى التأثيرات السمية في 
جهاز الهضم والتظاهرت الجلدية. 

/ا- جيمتوزوماب 86201121012121 (0/1710]358): 

من الأضداد وحيدة النسيلة التي تستهدف 0133 في 
الخلايا النقوية في المصابين بالابيضاض النقوي الحاد. تم 
الترخيص في الولايات المتحدة الأمريكية لاستعماله لمن 
تجاوزوا ٠١‏ عاما وليسوا مرشحين للمعالجة الكيميائية 
التقليدية. من آثاره الجاتبية الداء الوريدي الانسدادي؛ 
والغثيان. والحمى؛ والرجمان وتثبيط النضي. 

8- اليمتوتسوماب 12125ا2نا]12ة21 (طغهم دمدءط3513): 

من الأضداد وحيدة النسيلة الموجهة ضد 052 الموجود 
على اللمفاويات الصغيرة التي تسيطر على الصورة الدموية 
في الابيضاض اللمفاوي المزمن واللمفومات التائية 
واللمفومات الجلدية التائية أيضاً. تم ترخيصه من قبل 
منظمة الأدوية والأغذية الأمريكية من أجل علاج الابيضاض 
اللمفاوي المزمن المعند على المواد المؤلكلة وعلى الفلودارابين. 
من تأثيراته الجانبية تفاعل التحسس؛ وارتفاع الحرارة: 
والطفح الجلديء ومنلازمة الكرب الننفسي وانخفاض 
الضغط. يعطى وريدياً أو تحت الجلدء في اليوم الأول #ملغ؛ 


في اليوم الثالث ١٠ملغ:‏ في اليوم الخامس ٠*ملغ‏ وإذا كان 
التحمل جيدا يعطى بجرعة ثابتة ٠ملغ‏ كل 48 ساعة. 

4- سيتوكسيماب 5135ل<نااء» (الاألطع8): 

من الأضداد وحيدة النسيلة الموجهة ضد ال 50171 
الموجودة على سطح الخلية الورمية. يسنطب في أورام 
القولون والملستقيم حين وجود زيادة تعبير ]عملا 
0ه 28011. حيث يعطى بالمشاركة مع المعالجة 
الكيميائية؛ أو بمفرده عند عدم جدوى المعالجة الكيميائية. 
ويستطب إعطاؤه في الأورام شوكية الخلايا مشاركة مع 
المعالجة الإشعاعية في الأورام المتقدمة موضعيا أو بالمشاركة 
مع المعالجة الكيميائية بأملاح البلاتين في الأورام الناكسة. 

من تأثيراته الجانبية الأساسية عدم تحمل الدواء (يجب 
إعطاء الهيدروكورتيزون ومضادات الهيستامين قبلا ). الجرعة 
الأولية ٠٠‏ :ملغ/م' ثم ١٠5١ملغ/م'‏ في الجرعات اللاحقة. 
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من مثبطات 711016 ويعمل عن طريق نقل الإشارة ضمن 
الخلية الورمية. يستطب في المعالجة خطأ ثانياً في أورام 
الكلية الانتقالية بعد إخفاق المعالجة بأدوية مضادات إنزيم 
النيروزيف كيناز. يوجد بشكل حبوب فموية 5-١٠ملغ‏ بجرعة 
٠ملغ‏ يوميا. 

عاشرا- مثبطات إنزيم تويوايزوميراز: 

-١‏ يودوفيلوتوكسين «ذ<110]0إطم000م: 

أ- ايتويوزايد 0005106)»© (772-16): هو من المركبات نصف 
الصنعيه للايبودوفيلوتوكسين. وهو - على النقيض من 
المركب الأم بودوفولين - لا يتدخل في تركيب التوبيولين ولا 
في تشكيل مغازل الانقسام بل يقوم بإحداث تقطعات في 
أحد شريطي ال1(/8. يستخدم الدواء في معالجة سرطانات 
الخصية:؛ والرثة:؛ والابيضاضاتء واللمفومات وفي غرن 
كابوزي وبعض الأورام مجهولة المصدر. من التأثيرات 
الجانبيهة: نثبيط النقي؛ والنظاهرات المناعيه كانخفاض 
الضغط وتشنج القصبات التي غالبا ما تستجيب 
للكورتيزونات ورافعات الضغط ومضادات الهيستامين. 
يستقلب الدواء كبدياً واطراحه أسرع في الأطفال مما هو 
في البالغين. يعطى يجرعة قدرها من 180-1١6١‏ ملغ/م' في 
سرطانة الرئة صغيرة الخلايا وسرطانات الخصية ويعضص 
اللمفومات. 

ب- تينيبوزايد (1/11-26): يسهم تينيبوزايد مثل اينوبوزايد 
بتشكيل تقطعات في أحد شريطي ال 10114 وينشأ هذا الفعل 
من قدرة الدواءين السابقين على تشكيل ارتباط قابل 


للانفكاك بين أحد شريطىي ال 0/48 وبين إنزيم 
النويوايزوميراز ]1. للدواء طيف فعالية مشايه النيتويوزايد 
إضافة إلى فعاليته في معالجة الابيضاض اللمفاوي الحاد 
عند الأطفال. التأثيرات الجانبية مشايهة من حيث تثبيط 
النقي خلال عشرة أيام من إعطاء الدواء إضافة إلى 
التفاعلات المناعية الناجمة عن التسريبء كما يشاهد طفضح 
جلدي وأعراض هضمية في بعض الحالات. 

"- تويوتيكان ددعع)000) (ستاسدد 112): 

من مثبطات إنزيم الدوبوايزوميراز ١‏ وهو محلول مائي 
مشتق من الكامفوتيسين؛ يشكل مركبا معقدا مع ](١/4‏ مؤديا 
في النهاية إلى حصول الموت الخلوي. يستطب في معالجة 
أورام المبيض وعنق الرحم وأورام الرئة. سميته الأساسية 
الإسهالات ونقص الصفيحات والكريات البيض. الأشكال 
الصيدلانية حبابات للحقن الوريدي (4ملغ) وحديثاً حبوب 
فموية. 

*- ايرينوتيكان صدعءع]0صلمز (11 '021)): 

كابح نوعي لخميرة توبوايزوميراز 1 يتحول سريعاً في 
الجسم إلى مشتقه النشيط (5/133). يستطب خطأً أولياً 
وثانيا في أورام القولون والمستقيم الانتقالية (2 د5عكإنا0)؛ 
من تأثيراته الجانبية الأساسية الإسهالات والحاصة (11 2)6 
وتتبيط نقىي منوسط الشدة. الجرعة ضمن (بروتوكول 
011") مثلا ١٠1ملغ‏ كل أسيوعين. 

حادى عشر - املاح البلاتين: 

-١‏ سيسبلاتين «ناغوامواء: 

يتحول الجيل الأول من أملاح البلاتين عند انحلاله بالماء 
إلى مشدمه ثنائي الوظيفة الدياكوبلاتين الذي يندمج ممع 
المواعد البوريكية للدنا 011[ ع0 ع1ال1؟نام 56 مشكلاً جسورا 
داخل الوصل مانعاً إعادة تشكيل ال 2/8 وانتساخه 
0 يستطب في معظم الأورام الصلبة والدموية: 
بجرعات تتراوح بين 0-١٠٠ملغ/م'‏ بجرعة واحدة كل ” 
أسابيع أو موزعة على 5-7 أيام مع ضرورة إحداث فرط إماهة 
وفرط إدرار لتجتب السمية الكلوية؛ وهناك كذلك السمية 
الهضمية والسمية الدموية والسمية السمعية (الأشكال 
الصيدلانية .68٠‏ 56. ١٠ملغ).‏ 

"- كاريوياذتين ماغدامو0طمدء: 

الجيل الثاني من أملاح البلاتين؛ يتميز بسمية أقل من 
السيسبلانين في الجهاز البولي؛ والسمعي؛ والعصبي 
والهضمي وآلية تأثيره تماثل آلية تأثير السيسبلاتين؛ 
ويستطب تقريباً في جميع الأورام الصلبة والدموية بجرعات 


تراوح بين 4٠0-7٠١‏ ملغ/م' تعطى مرة واحدة عن طريق الوريد 
أو موزعة على عدة أيام كل ” إلى ؛ أسابيع وتحتاج هذه 
الجرعة إلى فرط إماهة كما في السيسبلاتين. السمية 
الأساسية هي السمية الدموية ولاسيما سلالة الصفيحات 
والسمية الهضمية ونادراً الكلوية والعصبية والسمعية 
(الأشكال الصيدلانية ١15١ .46٠‏ . 0ه ملغ). 

'- أوكزاليبلاتين مذغدامخا0:2: 

من أملاح البلاتين الجديدة: يتميز بسمية كلوية أقل من 
السيسبلاتين لكنه يسبب التهاب أعصاب محيطية حسياً 
يتمثل بضعف حس الأطراف ومنطقة ما حول الفم تظهر 
بوقت قصير بعد التسريبء أو بضعف الحس الذي يشمل 
الطرفين ويزداد بازدياد الجرعات. يعمل الاوكزاليبلاتين 
بإحداث ارتباطات وتقاريات معيبة بين شريطي ال 2118 مؤدياً 
إلى إيقاف اصطناعها. يعطى الدواء على نحو أساسي في 
سرطانات القولون بجرعة قدرها 5/ملغ/م'/اليوم ضي 
(بروتوكول 101.5017-4) بالمشاركة مع الفلورويوراسيل 
واللوكوفورين. 

4- لوبابلاتين مذغدامهم10: 

هو لوبابلاتين تريهيدرات يميزه عدم وجود سمية كلوية 
كما هو معروف عن مركبات البلاتين الأخرى. أثبتت التجارب 
المخبرية فعاليته الجيدة في علاج الميلانوما وسرطانة 
القولون. 

ثاني عشر مضادات ال 511014: 

-١‏ تيمسيروئيموس 10115 أا5150تدطة) (لء10:15): 

يستعمل هذا الدواء في علاج سرطانة الخلية الكلوية, 
وقد وافقت على استعماله منظمة الأغذية والأدوية الأمريكية 
(110) في عام ا١٠٠2.‏ وهو من مثبطات 7101 الذي هو 
أحد أركان نقل الإشارة داخل الخلية الورمية والذي يؤدي 
تنشيطه إلى زيادة إنتاج البروتينات الخلوية ولاسيما -مذاءلإ© 
0 الضروري لانقسام الخلية وبالتالي تنشيط عوامل النمو 
المنمية للأوعية. يستعمل هذا الدواء بجرعة قدرها ؟هدملغ 
جرعة كلية تسرب وريدياً خلال 50-٠‏ دقيقة تكرر أسبوعياً 
حتى يبقف تطور المرض. قد تحدث التظاهرات الجانبية 
وفرط الحساسية خلال تسريب الدواء أو خلال اليوم الأول 
من إعطاء الدواء لذلك فمن الضروري تحضير المريض 
بمضادات التحسس قيل تسرييه. من التظاهرات الجاتبية: 
التعب العام؛ والطفح الجلديء والتهاب مخاطيات الفم» 
ونفقص الهيموغلويين والكريات البيضء وارتماع السكر 
والشحوم الثلاثيه. 


"- سيروئيموس 12115 [5501 (201111:دم 3 ؟1) : 

من مثبطات 721015: وهو أحد أهم سبل نقل الإشارة داخل 
الخلية الورمية. تم استعماله مثبطأ للمناعة بعد عمليات 
زراعة الكبد والرئة. يتوافر بكبسولات من عيار ١ملغ‏ يعطى 
على نحو تجريبي في كثير من الأورام. من آثاره الجانبية: 
ارتفاع الكولستيرول؛ وارتفاع الضغط الشرياني؛ والوذمات 
المحيطية؛ ونقص الصفيحات واصطراب وظائف الكبد. 

؟'- افينيتور كنا دمتاممعل37 (نره)نم/ه): 

من مثبطات 771018 يعطى بشكل حبوب فموية (هملغ 
و١٠ملغ)‏ على نحو مستمرء وهو من أدوية الخط الثاني 
الانتقالي لأورام الكلية البشروية بعد أن يكون قد تلقى 
المريض الخط الأول من المعالجة ياستعمال مركب 
السونيتينيب أو السوروفينيب. تتلخص سميته الأساسية 
بالإنتانات الرئوية وكذلك ارتفاع سكر الدم والكولستيرول 
وخمائر الكبد ومن المحتمل حدوث ارنفاع التوتر الشرياني 
واندفاعات جلدية وآلام بطنية وحالات التجفاف. 

ثالث عشر المضادات الحيوية: 

:)4)01-1(( أكتينومايسين- د (1-مل120213اء3‎ -١ 

يرتبط الدواء يال 1118 فيمنع اصطناعه إضافة إلى 
تعطيل إنزيم التوبوايزوميراز الذي يصلح الأخطاء الطارئة 
على اصطناع ال 1018. يستعمل على نحو فعال في علاج 
سرطانة ايوينغ ع181710 بشكل رئيسي. من تأثيراته الجانبية 
الغثيان والقياء ونثبيط النقي واسهاب المخاطيات. ويعد هذا 
الدواء من الأدوية المحسسة للأشعة. يجب ألا تتجاوزالجرعة 
الكاملةالمعطاة 5١ميكروغرام/كغ/اليوم‏ أو 60-1.06.0.» 
ميكروغرام. 

"- ميتومايسين 11020392 (011600): 

يرتبط الدواء بكل من الغوانين والسينوزين مما يؤدي 
إلى تشكل روابط بين شريطي ال 10/14. يستعمل وحده حقنا 
داخل المثانة في علاج سرطانات المثانة السطحية: والمشاركة 
بين المينومايسين والدوكسورويسين يزيد من احتمال حدوث 
اعتلال العضلة القلبية. يستعمل الدواء بجرعة قدرها ٠١‏ 
ملغ/م' بالمشاركة مع أدوية أخرى في السرطانة الغدية 
للمعدة. 

رابع عشر- مضادات البروتيوسوم 20010200م: 

بورتيتسوميب ط80:162001 (ع7/216230): من مثبطات 
البرتيوسوم أو الجسيمات البروتينية التي لها شأن مهم في 
نقل الإشارة إلى داخل الخلية الورمية. يستعمل حالياً في 
علاج الورم النقوي المتعدد وبيعض اللمفومات منخفضة 


الدرجة بالاشتراك مع أدوية كيميائية. يعطى الدواء وريدياً 
على نحو سريع في أقل من عشر ثوان مع تحضير مناسب 
بمضادات التحسس. من أهم التأثيرات الجانبية التهاب 
الأعصاب المحيطية الذي يستوجب تخفيض الجرعة في 
أغلب الأحيان. كما لوحظ حدوث متلازمة سويت ]5166 
0101 الني تنظاهر بطفح جلدي حطاطي على الصدر 
والظهر مما يستوجب إيقاف العلاج نهائياً. 

خامس عشر- السيتوكينات 120©5ء[910ء: 

:1 21 انترفيرون (22) 00ء1دء‎ -١ 

هو من البروتينات السكرية التي تفرزها بعض الكريات 
البيض وتفعل فعل السيتوكينات وتسهم في تنشيط الكريات 
البيض القاتلة بطبيعتهاء؛ إضافة إلى تنشيط البالعات. 
يعطى في الميلانومات وفي الابيضاض النقوي المزمن بجرعة 
قدرها ه ملايين وحدة دولية لكل متر مريع من الجسم يومياً 
حقنا تحت الجلد أو وريديا حين إعطائه بالجرعات العالية. 
من أهم تأثيراته الجانبية المتلازمة الشبيهة بالأنفلونزا التي 
تتضمن التعب العام؛ وارتفاع الحرارة: والآلام العضلية. يمكن 
الوقاية من حدوث هذه الأعراض بإعطاء السيتامول قبل 
حقن الدواء. 

-"١‏ الانتيرتوكين (2-.1آ1) متعاداة1مع ام أ: 

من السيتوكينات المتي ترتبط بالمستقبلات الخاصة به 
الموجودة على الكرياتالبيض اللمفاوية. يزداد إفراز 
الانتيرلوكين-؟ خلال رد الفعل المناعي ويؤدي التفاعل بينه 
وبين المستقبل الخاص به إلى تفعيل الخلايا اللمفاوية 
التائية السامة التي تهاجم الخلايا الورمية فيما بعد. آثاره 
الجانبية تشبه الآثار المشاهدة حين إعطاء الانترفيرون. 
يعطى الدواء في علاج الميلانوما وسرطانة الخلية الكلوية 
بجرعة ١‏ ملايين وحدة دولية لكل منر مريع من الجسم 
يومين متتاليين في الأسبوعين الأول والثالث وخمسة أيام 
متتالية في الأسبوعين الثاني والرابع. 

"- الانترفيرون مع البولي اتيلين غليكول 0»8112660) 
بصمعع]سعاصل: 

وهو مركب من ريط الأنترفيرون بمادة البولي اتلين 
غليكول [معلااع عدعالإط)ءلاأ0م (2800) ليتحرر ببطء على نحو 
يزيد من نصف عمره. لهذا الدواء تأثير مضاد للفيروسات 
ماعدا تأثيره المحرض للمناعة. 

سادس عشر- متفرقات: 

-١‏ هدروكسى يوريا دوع" ناز<1301:0 (دع11301): 

يسهم الهيدروكسي يوريا فوردخوله إلى الخلية في تثبيط 


خميرة ال ع35]علالع7 71002101601106 مما يؤدي إلى إيقاف 
اصطناع ال 21/4 في الطور 5. يسهم الدواء في إطالة فترة 
الطورالمزمن من الابيضاض النقوي المزمن. يعطى بالطريق 
الفموي ويجرعة قدرها ٠-٠١‏ ”ملغ/كغ/اليوم, وتعدل الجرعة 
وفقا لتعداد الكريات البيض ووفقاً للوظيفة الكلوية. من 
النأثيرات الجانبية التثبيط النقوي والاندفاعات الجلدية 
وفرط التصبغ إضافه إلى السمية الهضمية مثل الفثيان 
والقياء والأذية الكيدية. 

"- أميفوستين ع5 ناوه ؟تديره (امنإطاط): 

من مركبات الامينوتيول الني نم تطويرها لعلاج آثار 
المعالجة الشعاعية. كما يستعمل لإنقاص سمية السيسبلاتين 
الكلوية حين علاج أورام المبيض المتهدمه وسرطانة الرئة غير 
صغيرة الخلايا. المستحضر قابل للاتحلال بالماء وله لذلك 
قدرة على الارتباط بالجذور الحرة والتخلص منها. الجرعة 
المستخدمة للوقاية من السمية الكلوية ١٠1ملغ/م'‏ يومياً 
تسرب قبل إعطاء السيسبلاتين. من الآثارالجانبيه انخفاض 
الضغط والفثيان والقياء وانخفاض الكلس والاندفاعات 
الجلدية. 

“'- حمض الزوليدرونيك 210 عندهل»201 (3اع200): 

يسهم حمض الزوليدرونيك في تثبيت بلورات الهيدروكسي 
أباتيت على العظم وبسهم لذلك في خلق علاقة وثيقةه بين 
النقائل العظمية والوسط العظمي المجاور سواء أكانت 
الانتقالات حالة آم مصلبة. يعطى بجرعة شهرية قدرها 4؛#ملغ 
في الانتقالات العظمية لسرطانات الثديء والرئة والموثة 
والورم النقوي المتعدد. عرف حديثا تأثيره المضاد للأورام. 

5:- ميلتيفوزين ع6<أده01غ011: (ناء)1/111): 

مركب خلوي ركودي ومضاد تسرطن جلدي كابت للمناعة, 
له تأثير سمي في السلالات الخلوية الورمية من دون أي 
تأثير في الخلايا السليمة عن طريق كبح كل من البروتين 
كيناز) والفوسفوليباز) والتصنيع الحيوي للفوسفاتيديل 
كولين. يستطب في علاج الانتقالات الورميه الجلدية من 
سرطان الثدي فى غياب الانتقالات الأخرى حيث يستخدم 
بمفرده أو بمشاركة أدوية أخرى بطريق الوريد . يستعمل بشكل 
نقط توضع على الجلد المصاب مرة واحدة يومياً مدة أسبوع 
ثم مرتين أسبوعياً في الأسابيع اللاحقة على أن تكون المسافة 
المعالجة حول الآفه نحو "سم في كل الاتجاهات على نحو 
دائري وألا تتجاوز الكمية المستخدمة يومياً همل (١مل: 4٠‏ 
نقطة). تتلخص المحاذير في إيذائه للعينين والأغشية 
المخاطية ما عدا التظاهرات الجلدية كالحمى والحكة 


وجفاف الجلد والتوسف. 

تريتيتون ع02ص0تاءع”) (ل1[مصودء ؟!1): 

هو فيتامين أ المقسرن ب 22011 1305-16]12012] 211 يستعمل 
في علاج الابيضاض النقوي المزمن 3-.4111 الذي يرتبط 
فيه بالجين المدمج 14884-.5111 فيقود السليفات النقوية 
باتجاه النضج. يعطى بمعدل ٠١-8‏ كبسولات من عيار ٠١‏ ملغ 
يومياً مدة قد تصل إلى ثلاثة أشهر حتى حصول الهجوع 
التام إما وحده وإما بالمشاركة معالمعالجةالكيميائية 
التقليدية. من أهم الآثار الجانبية متلازمة حمض 
الريتينويك التي تتظاهر بالحمى: والوذمات المحيطية وزيادة 
الوزن وتعالج بالديكساميتازون وإيقاف الدواء. 

5- يوروميتكسان 15012]:<32ا (11652): 

من الأدوية المساعدة للأدوية الكيميائية ولاسيما 
السيكلوفوسفاميد والايفوسفاميد؛ إذ يسهم في إتقاص 
معدل حدوث النهاب المثانة النزفي والبيلة الدمويه حين 
استخدام الأدوية آنفة الذكر. يسهم المستحضر في تعديل 
المستقلبات الناجمة عن الأدوية المذكورة ويشارك بوساطة 
السلفدريل بزيادة إطراح السيستيئين في البول. يعطى الدواء 
وريدياً بجرعة مساوية للدواء الكيميائي المرافق. 

/ا- اوكتريوتيد ع0010ع0)7 (53200549)352): 

يشابه السوماتوستاتين في الخواص الفيزيولوجية؛ فهو 
يثبط إفراز العديد من الهرمونات مثل الغلوكاكون, 
والغاسترين و18/ا وغيرها كما ينقص من إفراز السوائل في 
القناة الهضمية فضلاً عن إنقاصه حركة الأمعاء. من آثاره 
الجانبية الفثيان والقياء وآلام البطن وتغيرات تخطيطية. 
يستخدم على نحو رئيسي في السيطرة على الأعراض 
الناجمة عن الأورام الغدية الصماوية للقناة الهضمية حيث 
يستعمل بجرعة قدرها ١٠ملغ‏ عضليا تكرر كل أريعة أسابيع 
حين استخدام ساندوستاتين لار. 

8- ترايكتدين «ذلعاء»2") (02165هه9): 

يؤثر عن طريق تشكيله لمركب حامضى شديد 6707106م50 
قريب من 4 1(! يؤدي بال 10١/4‏ لتشكيل فرجه آساسيه 02000 
8 مؤدية إلى حصول الموت الخلوي. سميته دموية 
وهضمية؛ يستطب في معالجة ساركومات النسج الرخوة, 
ولاسيماالساركومةالشحمية والساركومةالعضلية 
83 و ويوجد بشكل حبابات معدة للحمن الوريدي. 

6- عوامل التنمو: 

أ- عوامل النمو الحاثة لمستعمرات المعتدلات '0-0051. 


(110غ1151535]) (015]ع12 128غ12نالزلأة «لإامم1امء دعالاء10ناصة 01 ) 


ب- عوامل النمو الحاثة لمستعمرات المعتدلات والوحيدات 
15 -لا0102ك 5عألاء21010-21010 3 0) "011-051 
(0متأكهع7201) (15ماء13. 

هي بروتينات تحرض النمايز والتكائر ونضج السلسلة 
المحبية أو السلسلة المحببة والوحيدة. حيث تؤشر في البوادر 
غير الناضجة مشكلة مستعمرات, ثم تؤثر في الأسلاف مؤدية 
إلى تقوية تأثير عديدات النوى المحبية الناضجة مما يؤدي 
إلى حدوث زيادة واضحة في الخلايا الجذعية الموجودة في 
الدم المحيطي. يستطب إعطاؤها بوصفها معالجة وقائية 
من انخفاض الكريات البيض بعد 4" ساعة من نهاية المعالجة 
الكيميائية بمعدل حقنة تحت الجلد أو وريدياً من 
فيلغراستيم أو لينوغراستيم أو حقنة مولغراستيم ولفترة 
تحدد بحسب نظام المعالجة المعطى للمريض. 

ومن الممكن إعطاؤها بوصفها معالجة فعالة في حال ظهور 
تثبيط نقمي حروري في الفترة ما يعد المعالجه الكيميائيه 
والاستمراربها يومياً حتى ارتفاع تعداد المحببات إلى > .٠٠٠١‏ 
إضافة إلى ذلك يستطب إعطاؤها عند زرع نقي العظام وذلك 
لزيادة الخلايا الجذعية ضفي الدم الوريدي المحيطي. 

من تأثيراتها الجانبية الآلام العضلية والعظمية في 1٠١‏ 
من الحالات؛: وقد يحدث في حالات نادرة ترفع حروري 
واضطرابات بصرية واضطراب شوارد . 

وهناك حديثا دواء 17زاكة11187ععم وهو عوامل ثتمو 
لمستعمرات المعتدلات بجرعة مديدة “مكغ/كغ حيث يعطى 
حمنا تحت الجلد وله الاستطبايات السابقة نفسهاء 
ويستعمل خاصة في تثبيط النقي المديد التالي للمعالجة 
الكيميائية ذا تالجرعات العالية في اللمفومات 
والابيضاضات الحادة. 

التأثيرات الجانبية للعلاج الكيميائي: 

تحدث المعالجة الكيميائية عدة آثار جانبية حين إعطائها 
لذلك يجب إعطاؤها من قبل عناصر مدرية على ذلك. من 
أهم الأثار الجانبية: القياء وتساقط الشعر والإنهاك والتعب 
وتثبيط النقي. وهذه التأثيرات الجانبية مرتبطة طردا مع 
الكمية المعطاة من الدواء الكيميائي أكثر من نوعيته وسميته. 
ويمكن للمعالج إعطاء الدواء حتى الجرعة العظمى المسموح 
بهاء علما بأنتها ليست دائماً ضرورية للحصول على 
الاستجابة المطلوية. 

بعض (البروتوكولات) العلاجية الشائعة الاستعمال في 
معالجة الأورام: 

انظر (الجدول .)١‏ 


ريسيت ليسي لاسي 6 


ممم مطع8 بليوميسين: ايتويوزايد: دوكسوروبيسين: 
سيكلوقوسفغاميد, فنكريسنين بروكاريازين: بريد نيزولون 


لفومة لا هودجكن 


سيكلوفوسفاميد؛ هيد روكسي دوكسوروبيسين» 
فنكريسدين, بريد نيزولون 


الك ا ا 
و او ا 2 


ه فلورويوراسيل؛ فارموروييسين. سيكلوفوسفاميد, 
دوسيناكسيل 


سظاصة | 96 | سيت صسيد 
سات »وسيل حمش نوين 


الجدول )١(‏ بعض (البروتوكولات) العلاجية الشائعة الاستعمال في معالجة الأورام 


أوكزاليبلاتين؛ كابسيتابين 


المعالجة الحيوية للأورام 


تعتمد المعالجة الحيوية للأورام الخبيثة ,10 /إم222 61010 
5 70311511211 (ويمكن تسميتها المعالجة المناعية 
لام20]122 انمز أيضا) في فعالينها للقضاء على الورم على 
نحو أساسي على تفعيل آليات المقاومة والدفاع الطبيعية 
في جسم الإنسان المصاب (الثوي)؛ أو على أدوية طبيعية 
المنشأ مشتقة أصلا من الفقاريات. 

نشأت المعالجة الحيوية لتكون رابع السبل المتَّبعة في علاج 
السرطان بعد الجراحة والمعالجةالشعاعية والمعالجة 
الكيميائية؛ وقد ازداد دور هذا السبيل العلاجي بل الأمل في 
دور مستقبلي أعمق وأوسع مع ازدياد فهم وسائل الدفاع 
الطبيعية الموجودة سلفا في جسم الإنسان لمقاومة التنشؤات 
الخبيثة (أي فهم آليات الجهازالمناعي ودوره في هذه المواجهة 
من جهة؛ وفهم أوضح لسلوك الخلية الخبيثة من جهة 
ثانية) والازدياد المتسارع لنطورات التقانة الحيوية 
لاع2010ط610160 إذ أصبح من الممكن الحصول على جزيئات 
بأحجام كافية للتداخل في عمليات حيوية دقيقة تتم داخل 
العضوية. 

ومع أن هذا السبيل لعلاج الأورام لايزال في طفولته 
الأولى - مقارنة بباقي السبل العلاجية من جهة: والمتوقع 
من تطورات على مستواه من جهة أخرى - أخذت العديد من 
العلاجات المناعية الناجحة في تدبير العديد من أنماط 
السرطان عند الإنسان مكاتأ مهما في شجرة القرارات 
العلاجية المتفق عليها عالمياً. 

كيف تواجه الجملة المناعية عند الإنسان الخلية الورمية؟ 

"أساسيات المناعة الورمية": 

تعتمد المعالجة الحيوية في فعاليتها على نحو رئيس على 
تفعيل وسائط الدفاع المناعية عند الإنسان: لذا لايد من 
البدء أولاً بمعرفة آلية عمل الجملة المناعية. 

تعمل الجملة المناعية على كشف الجزيئات أو العوامل 
الممرضة للسنوى 2025615 وإزالتها من دون أن يكون لها - في 
الحالة الطبيعية - أي رد فعل تجاه خلايا الذات 1اء5. 

ويختلف هذا الجهاز عن باقي اجهزة الجسم من حيث: 

-١‏ أن خلاياه ليست على تماس ثابت ودائم بعضها ببعض. 

1- أن خلاياه جوالة دوماً وعلى نحو حر عبر كامل الجسم 
داخل الجملة الوعائية (اللمفاوية والدموية) وخارجها. 

إن أي رد فعل مناعي عند الإنسان يعني عملاً متكاملاً 


مشير العمار 


تقوم به مجموعة من الخالاذيا وهي: اللمفاويات 5ع]/إء0 آم الال 
والوحيدات دعالاء2000؛ والبلاعم 21120100123865 والأسسات 
15 2ه واليوزينيات 11165م05100ه6) والخلايا التغخصنية 
5آاء» 1112لمع0: والخلايا اليطانية 5[اعء [12اع00065مه: إصافة 
إلى خلايا أخرى تختلف من مكان إلى آخر. 

ومع أهمية كل من هذه العناصر لإنجاح رد الفعل المناعي 
وإيصاله لهدفه توجد بعض ردود الأفعال المناعية المعتمدة 
على نحو رئيسي على نمط خلوي دون غيره من خلايا الجملة 
المناعية غير أنها لا بد أن تتآزر مع ياقي عناصر المجموعة 
المناعية لتحقيق التناغم الخلوي اللازم لتحقيق الهدف. 

ويمكن تقسيم رد الفمل المناعي تجاه الخلية الورمية إلى 
نمطين: 

-١‏ رد الفعل المناعى المتواسط بالخاذيا 2601360 -لاءه 
ع025م665 وهو الأكثر فاعلية وأهميه في هذا المجال - أي في 
القضاء على الخلايا الورمية الخبيثة - وتعد اللمفاويات 
الصفيرة الآتية من التوتة (اللمفاويات النائية و5[اعه '1) 
والبلاعم هي الأكثر أهمية لهذه العملية. 

؟- رد الفعل المناعي المتواسط بالأضداد (الخلطي) 
025م85] (17012[1ناط) 516013660-/إ201500ة وشأنه هنا أقل 
أهميه. 

خاذيا الجملة المناعية: 

إن الخلية المركزية في هذه المنظومة هي الخلية اللمفاوية 
التي تشكل /٠١‏ تقريباً من كريات الدم البيض؛ ولهذه 
اللمفاويات ثلاثة أنواع رئيسة هي: 

أولاً- اللمفاويات التائية: 

تنكون هذه الخلايا من طلائع 06005015 في نقي العظام, 
تهاجر في مرحلة النمو الجنيني إلى التوتة» حيث تستكمل 
نموها وتمايزها قبل أن تستأنف هجرتها الثانية باتجاه كل 
الأعضاء والعقد اللمفاوية: ومن مواقعها هذه تبدأ تجوالها 
الوظيفي في الدم المحيطي لتصل إلى كل نتسج الجسم 
وأعضائه حيث يمكن أن تتلقى تنبيهاً من أي مستضد ورمي 
فيتحول عندها إلى هدف لهذه الخلايا. وإن عودة هذه 
الخلايا من الأوعية الدموية إلى الدوران اللمفي لتعود من 
خلاله إلى مسكنها العقدي (أي في إحدى النواحي العقدية) 
يمكن الأعضاء اللمفاوية في كامل الجسم من أن تستجيب 
لوجود الورم ولكن كل بحسب القطاع النسيجي الذي ينزح 


إليه دورانه اللمضاوي. 

لقد أتاح التطور الكبير في مجال البيولوجيا الجزيئية 
القدرة على دراسة العديد من الجزيئات الموجودة على سطح 
الكريات البيض وتحديدها اعتماداً على الأضداد وحيدة 
النسيلة زداشم) 2211600165 [1101061013: وسمح تحديد هذه 
الجزيئات بمعرفة الفروق الشكلية فيما بين الكريات البيض 
وبالتالي الخروج بأنماط جديدة لهذه الكريات بل لا حقاً تحت 
أنماط؛ لكل منها علامة قارقة على سطحها اثفق على 
تسميتها بخصلهة التعريف 01 112]102مع2ع0111 01 5رعاكنالء 
(للن)) )مقمتصوعاءل معؤذداء. وهكذا أصبح للكريات البيض 
على نحو عام علامة سطحية خاصة 0© مشتركة فيما بينها 
وتختلف عن باقي الخلايا. ثم هناك علامات سطحية تميز 
تحت أنماط الكريات البيض فيما بينها بعضها ببعض ليس 
شكلياً فحسب بل وظيفياً أيضاً وهكذا يمكن تقسيم 
اللمفاويات التائية إلى زمر بناء على الاختلافات الشكلية 
والوظيفية فيما يينها وهي: 

١)-الخالذيا‏ التائية المساعدة (المساعفة):عماءط 1' (+014)) 
“ط1““ وااء»: وهي تمتلك مستقبلاً نوعيآ معدا من الناحية 
الجينية ليميّزالبّبتيد امثير لرد الفعل المناعي وهو ما يسمى 
امع علمء30118 دعم0)زم6: الذي تقدمه جزيئات معقد 
التوافق النسجي الكبير نمط؟ 2)1(1101م27مع15]0ط ,0ز213 
(8111011) <ءاممرمءالمتمركزة على البلاعم. ثم من جهه ثانية 
تعمل هذه الخلايا على إفراز ا للمفوكينات (بروتينات تضرزها 
خلايا الجملة المناعية بكميات زهيدة جداً لكنها ذات فعل 
مناعي مهم) التي تقوم بحث لمفاويات تائية إضافية: وبلاعم 
ولفاويات تائية سامة (1آ1)) دعالاء0متطلا! 1 ع1م0)مالإء 
وتسخرها للهدف نفسه. وهكذا فإن اللمفاويات التائية تمثّل 
مركز قيادة يوجه العديد من الخلايا الأخرى وظيفياً نحو 
الهدف المراد منها في الجملة المناعية. ويتضح من المخطط 


الأول (مخطط )١‏ أن هذه الخلايا تعمل على تفعيل الخلايا 
اللازمة لمواجهة المستضد وحث تكائرها وتعزيز قدرتها 
الوظيفية: أما المخطط الثاني (مخطط )١‏ فيُظهر شأنها 
في إفراز السيتوكينات المختلفة بحسب مراحل تمايزها 
المختلفة. ومن جهه أخرى يوجد نمطان لهذه الخلية 111 
و1522 عند التفعيل المستضدي المزمن ثم تتحول هذه الخلايا 
لخلايا ذاكرة نوعية. 

")- الخلايا التائية الفاتكة أو اللمفاويات التائية السامة 
للخلية 1' “.11 )" 03165ظم دن ر! '1' عااماماق ع0 كلاءء ععاانكا: 
هذه الخلايا تحمل عادةً ال 2588© ولكن قد تكون إيجابية أيضاً 
لل 014)): وهي خلايا قادرة على حل الخلايا الورمية في 
الزجاج غير أن قدرتها على ممارسة الوظيفة نفسها والكفاءة 
نفسها عند الإنسان غير مثبت حتى الآن. تمرزهذه الخلايا 
أيضاً - كسابقتها- اللمفوكينات والتي يكون لإفرازها أهمية 
كبيرة إذا ما كان هناك عوز با للمفاويات ذات ال +14©. ومثل 
سابقتها تعد ال.11© مبرمجة وراثياً لتعرف المستضدات:؛ إذ 
تتفعّل وتأخن بالتكاثر حين تماسها مع المستضد المقدّم من 
قبل معقد التوافق النسجي الكبير النمط الأول 1355ء 1/1110 
1 سواء المتثبت على الخلية الورمية أم على البلاعم؛ ويزيد 
وجود اللمفوكينات من فعالية ال .011) وسرعة تكاثرها؛ ثم 
بعد ذلك يتم حل الخلية الورمية من خلال ما تفرزه هذه 
التائيات من مواد سامة خلوياً في المحيط الورمي. 

)- الخلايا النائية الكابنة [اء»© 21:5501«ناد 1: ريما لا 
تكون هذه الخلايا زمرة مستقلة بعينها من اللمفاويات 
النائية يمكن الاسند لال عليها من خلال خصلهة تعريف 
خاصة بها (أي 8© نوعي) - علما بأنه كان يْظَّنْ بأنها تائيات 
ذات +0108) - غير أن وجود لمفوكينات كابتة 0165501مملا5 
5 مثل (101*86) 120:8 0ع 325101111208كا؛ 
الإنترلوكين١٠‏ (11.10) التي تطلقها لمفاويات تائية إيجابية 


المخطط )١(‏ يبين أن الخلايا التائية تعمل على تفعيل الخلايا اللازمة لمواجهة 
المستضد وحث تكاثرها وتعزيز قدرتها الوظيفية. 


خلية 3 ة طويلة طويلة الأمد أ 


المخطط (؟١)‏ يُظهر شأن الخلايا التائية في إفراز السيتوكينات 
المختلفة بحسب مراحل نمايزها المختلفة 

ال 0828 وال 004 لتعمل على كبح الجهاز المناعي أدى إلى 
الإقرار يوجود هذا النمط أو تحت الزمرةالخلوية من 
التائيات - وظيفياً - وإن لم يكن هناك خصلة تعريف مميزة 
لها. إذاً تعمل هذه الزمرة من اللمفاويات بالحالة الطبيعية 
مثل عمل القاطع في النيار الكهريائي" 577105 011" للجملة 
المناعية التي تم تفعيلها مناعياً من قبل مستضد ما. ومن 
هنا تتبين أيضاً إحدى الثغرات التي يمكن للخلية الورمية 
الناشئة الهروب من رقابة الجهازالمناعي المشددة عبرها 
والنجاة لتشكيل ورم؛ أي إن للورم القدرة على إرسال إشارات 
كابحة للجهازالمناعي إما مباشرةً وإما على نحو غير مباشر 
عبر هذه الزمرة الخلوية ويالتالي تشبيط الجهاز المناعي 
تثبيطا في غير مكانه أو زمانه أو في الحالين معا. 

4) البلاعم ع1128م0: تُشتق هذه الخلايا من خلايا 
نقوية مونّدة وتجول في الدوران المحيطي حيث تُعرف 
بالوحيدات, وتسابع طريقها نحو مستمقرها في الكبد 
والطحال والرئة حيث تستكمل نضجها لتكون البلاعم. 
يتمركز على سطح هذه الخلايا مستقبلات لكل من المتممة 
3 وشدفة الغلوبولين المناعي الثابتة 70 غير أن المعلم 
السطحي الحيوي والأكثر أهمية من حيث شأنه في رد الفعل 
المناعي ضد الأورام الذي يتمركز على البلاعم هو جزيء 
معقد التوافق النسجيى الكبير من النمط الثاني 12355ء 1/1110 
11 حيث تقوم البلاعم بدورها الجوهري - وهو تقديم 
المستضد للمفاويات التائية ليتعرفه - من خلال هذا 
الجزيء؛ ويتم هذا العمل بمساعدة أنتماط خلوية أخرى في 
بعض النسج كالخلايا ذات التغصنات في الجلدء والخلايا 
النجمية 5عالإ25]500 في الدماغ. كما تنقن هذه الخلايا دوراً 
مناعياً آخر في مواجهة الخلية الورمية بإفراز مواد قاتلة 
للخلية مثل أكسيد الآزوت؛ وجذور مفرطة الأكسدة:؛ وفوق 


١ 


أكسيد الهدروجين وحالات بروتين السيرين؛ وقد تفرز أيضاً 
عامل نخرة الأورام (1701-0) 1207 1610515 01001 . وللبلا عم 
فعل مضاعف إذ تقدم المستضد للتائيات المساعدة من جهة 
لتعرفه؛ وتشارك في التصدي للخلية الورمية وقتلها على 
نحو غير نوعي (أي من دون التعرف) حالما يتم تفعيلها من 
قبل اللمفوكينات مثل الأنترفيرون !-1]111 الذي تحرره 
اللمفاويات التائية. كما تطلق البلاعم أيضاً لمفوكيناتها 
الخاصة والمفصّلة للجهازالمناعي كالأنترفيرون © والأنترلوكين 
١‏ وهي تعززرد الفعل المناعي من خلال تفعيل بالعات أخرى 
ولمفاويات تائية لحشدها كلها في مواجهة الهدف نفسه. من 
جهة ثانية للبلاعم شأن في كبح جماح رد الفعل المناعي 
وتنظيمه كي لا يخرج عن السيطرة بإفرازها مواد مثبطة 
لعمله كالبروسناغلاندين 82 الذي يثيّط رد الفعل المناعي 
بتشبيط تكاثر اللمفاويات التائية '1 والفاتكة بطبيعتها .١/!6‏ 
ومن الجدير بالذكر أن دراسة الخرزّعات المأخوذة من أورام 
بشرية تراجعت يسبب رد الفعل المناعي أكدت أن للمفاويات 
التائية والبلاعم الشان الأكبر في مكافحة الورم وتراجعه. 

ثانيا- الخلايا الفاتكة بيطبيعتها لاءء ععءلال! 0181 )22: 
فلك 

هي لمفاويات كبيرة محبيّة تشكل 215-٠١‏ من لمفاويات الدم 
المحيطي. على سطحها خصلة التعريف 0016): في حين 
تفتقد لد 023 (الذي يوجد على سطح اللمفاويات عموما) 
وللفلوبولينات السطحية الني توجد على سطح اللمفاويات 
البائية. هذه الخلايا تبدو قادرة على حل العديد من الخلايا 
الورمية البشرية بما فيها خلايا اللمفوما وابيضاض الدم 
من دون الحاجة إلى أن تتعرفها من خلال مستضداتهاء 
ووسيلنها للارتياط بالخلايا الورميهة هي جزيئات الارتباط 
مثل 128171-1. يمكن للإنترلوكين ؟ أن يرتبط بال 3116 هذا 
الارتباط يزيد من تكاثر ال 1ل ويريد من فعاليتها لسكون 
قادرة على الفتك بطيف أوسع من الخلايا الورمية. وتعرف 
هذه الخلايا الفاتكة >1/! مغرطة الفعالية بالفاتكات المفعّلة 
باللمفوكين (كلذ !) دااءه ,116لك! ل)ةلاناع2 - عمتكإمطام لاا وهي 
قادرة على القضاء على الخلايا الورمية العصية على ال )20112 
كما أنها لا تحتاج إلى أعداد كبيرة مقارنة بال 11164 للفتك 
بأورام ذات أحجام كبيرة نسبياً. 

ثالثاً- اللمفاويات البائية (للمناعة المتواسطة بالأضداد): 

ذكر أن شأنها في المناعة صد الأورام صغير؛ إذ أن للمناعة 
الخلوية الشأن الأكبر في هذا المجال. وعلى نحو عام يتبين 
في المناعة الخلطية ضد الأورام أن الأضداد يمكنها أن ترتبيط 


بالخلية الورميه بموقع ارتباط خاص منتوضع على المسنتضد 
الذي تظهره الخلية الورمية - يُسمى الحائمة 6م010 - وفضي 
الوقت نفسه ترتبط بال منممة مما يجعل الخلية الورميه بهذا 
الارتباط على مقرية من المتممة مما يتيح حل غلافها 
الخلوي وتحطيمها. من جهة ثانية - وقد تكون الأكثر أهمية 
- فإن أضداد الجملة الخلطية قد ترتبط يجزئها الثابت 
والمسمى 10 بمستقبل ال 10 على سطح الخلايا البالعة, 
والمعتدلات, وال 0/16( وال 1.416 لترتبط من خلالها بالمستضد 
على سطح الخلايا الورمية؛ ومن خلال هذه الطريقة 
بالارتباط آوتلك فإن خلايا الجملة المناعية الفاعلة ترتيط 
بهدفها كي يتسنى لها القضاء عليه بالخطوة النالية. وإن 
عملية حل الخلية الورمية اعتمادا على اتحاد كل من الجملة 
المناعية الخلوية والخلطية يرمز لها ب 6706726م06-/إ7]1500م 
(1000) لإا أكامامالاء لعغهزلعم-1اء»ع؛ وقد وُظّف هذا العمل 
التكاملي بين الجملتين علاجياً في بعض الأورام عند إعطاء 
الإنترلوكين 2 مع الأضداد وحيدة النسيلة 7046. 

السيتوكينات: 

بعد الحديث عن وسائط الجملة المناعية في الدفاع ضد 
نشوء الورم (المناعة الخلوية وما يحنشد نحت لوائها من 
خلايا لمفاوية عديدة الأنماط؛ ويدرجة ثانية المناعة الخلطية 
المعتمدة على الفلوبيولينات المناعية) لابد من التنويه بطيف 
مهم من مفرزات الخلايا اللمفاوية التي تدعى السيتوكينات: 
وهي جزيئات بروتينية لكنها ليست أضدادا ولا تشبهها من 
الناحية الكيميائية الحيوية تُنتج بكميات زهيدة جدا ويمكن 
عدّها هرمونات الجملة المناعية؛ إذ إنها قادرة على التأثير 
في خلايا بعيدة عن تلك الني أفرزتها مباشرة أو على نحو 
غير مباشر وعلى عدة مستويات. أطلق في البداية على 
السينوكينات المفرزه من اللمفاويات اسم لمفوكين؛ وعلى المضرزة 
من الوحيدات اسم مونوكين, غير أنه اتفق فيما بعد على 
اشتقاق الاسم من محور عملها (فهي تعمل بشكل وسيط أو 
هرمون ما بين الكريات البيض: (5عالاء0اناء1 لاع /0ا56) مما 
دعا إلى تسمينها بالإنترلوكينات 125كاناء12]611. وقد عرف 
حتى الآن خمسة عشر نوعا من الإنترلوكين سميت بالأرقام 
من ».165-١‏ يذكر منها: الإنترلوكين ” الذي يفعل اللمفاوبات 
الفاتكة كما ذكر سابقاًء والإنترلوكين "الذي يحث استجاية 
اللمفاويات المساعدة 111 ويفعل على نحو عام التائيات. ومن 
السيتوكينات الأخرى يذكر الإنترفيرون )0 و3 و. يحث 
الإنترفيرون غاما /ا-1/117] الذي تنتجه ال 1/16 ويعمل بدوره 
على زيادة القدرة السامة الخلوية لل 116/ وللمفاويات التائية 


السامة. كما أن له فعلاً مضاداً للتكاثر الخلوي ومعدلا 
للاستجابة المناعية. وهناك أيضا عامل نخرة الورم 17/1 الذي 
يند خل لإعاقة ترويه الورم الدموية وعوامل حث المستعمرات 
51-©. وقد ساعد تطور تقنيات البيولوجيا الجزيئية على 
تعرف هذه الزّمرة المناعية على نحو أكثر وخاصة على تعرّف 
بنيتها الوراثية مما سهل عملية استخلاصها اعتماداً على 
الجراثيم: ثم تنقينها لتصبح متجانسة وقابله للاستخدام 
عند الإنسان في استطبابات محددة؛ ويذكر هنا على سبيل 
المثال لا الحصر: /-:2.1711-آ110/17.1 )1101-0 . (]-170/1: وعوامل 
نمو السلاسل النقوية (عوامل حث المستعمرات -لإ60102 
5 5]11101211) التي أصبحت من ضمن التطبيقات 
السريرية العلاجية في المصابين بالسرطان. 

يلمس مما تقدم مدى التعقيد والتداخل في عمل هذه 
السيتوكينات في كل مراحل عمل المناعة الخلوية؛ مما يجعل 
التفكير بالتداخل في أي مستوى أو بأي منها مجال بحث 
واسع يحتاج إلى زمن ليس بالقصير غير أن الأبحاث على 
الرغم من التعقيد لا تزال واعدة ويكفي أنها تمكنت من 
الخروج حتى الآن بعدد منها لحيّز المعالجة السريرية كال 
2 الذي يؤمل منه الكثير في مستقبل المعالجة المناعية 
اعتمادا على السيتوكينات. 

طبيعة المستضدات الورمية 22018625 '01112101: 

إن غالبية المستضدات الورمية الني تمت دراستها كانت 
من طبيعة بروتينية ولاسيما بروتينات سكرية 25اع]10م819/00: 
وليس بالضرورة لهذا البروتين أن يكون سطحياً على الخلية 
الورمية أو أن يكون بنيويا. وقد أصبح واضحاً أن المستضدات 
الورميه على نوعينء منها ما هو غير نوعي تشدرك به الخلية 
الورمية مع عدة نسج آخرى أو مع أورام أخرى؛ ومنها ما هو 
نوعي تماماً لهذه الخلية الورمية ذاتها دون سواهاء وهوالذي 
يمكن الاعتماد عليه على نحو رئيسي للمعالجة المناعية. 

أما في اللمفومات والورم النقوي العديد فينيين أن 
الخلايا الورميه هي نفسها خلذيا الجملة المناعية؛ فهي تحمل 
على سطحها سلفاً جزيء غلوبولين مناعي وحيد النسيلة: 
وإن الموقع الذي يتحد من خلاله هذا الجزيء مع المستضد 
هو موقع نوعي خاص بهذا الغلوبولين حصرا وهو ما يسمى 
النمطالذاتي ع0ل1010. هذه الأنماط الذاتية هي- إذا 
بالنسبة للمفومات والورم النقوي العديد- المستضدات 
المرافقة لهذه الأورام. ويمكن استعمالها كأهداف للمعالجة 
المناعية بإعطاء أضداد وحيدة النسيلة (أي أضداد موجهة 
ضد ال عملز:1010): كما يمكن أن تكون مستضداً مناعياً 


تستخدم لاستثارة المناعة الخلطية أوالمناعة الخلوية 
لاستخلاص اللقاحات لهذه الخباثات الدموية المنشأ. أما 
الأورام الصلبة حيث لا يوجد على سطح الخلية الورمية - 
طبعاً - مثل هذه الأنماط الذاتية ءملإ]1010 فيعتمد على 
أضداد مضادة لل عم0ل101019 لتكوين مناعة مضادة 
للمستضدات الورمية. تضم الجداول التالية العديد من 
المستضدات الورمية مصنفة وفقاً للآلية المناعية التي تميّزهاء 
يلاحظ منها أن العديد من هذه المستضدات يوجد على 
الخلايا السليمة والخبيثه (أو على الخلايا الجنينية السليمة 
دون البالغة)» غير أنه يكون زائد المقدار أو مفرط القدرة على 
التعبير عن نفسه على الخلايا الخبيثة مما يعطيه تميزه 
من جهة وقدرته الوظيفية الني قد تساعد على نمو الورم أو 
غزوه بشكل أو بآخرء ومن هنا يمكن لهذه المستضدات أن 
تساعد على كشف بعض الأورام وتشخيصهاء أوأن تكون حجر 


الأساس الذي تبنى عليه المعالجة المناعية. 

يلاحظ في الجدول )١(‏ عدد كبير من الأضداد المشتركة 
بين الخلايا الورمية و خلايا الخصية الطبيعية عند البالغين. 
وننوه هنا إلى أن المستضدات التي يتم تمييزها من قبل 
اللمفاويات التائية قد تكون في أي مكان من الخلية وليس 
بالضرورة على السطح كما ذكر من قبل. حتى إنها قد تكون 
مفرزة من قبل الخلية الورمية وجوالة كما في 254 و084. 

تحدث التفيرات الجينية في أثناء نمو غالبية الأورام» 
وتقود إلى تغيير الببنيدات وبالنالي بروتينات الخلية الورمية, 
ويعني هذا وجود علامات فارقة نوعية لكل نسيلة خلوية 
طرأ عليها أي نوع من أنواع الطفرات تساعد على التشخيص»؛ 
وفي تحديد إنذار الورم في بعض الحالات ويمكن أن تكون 
هدفا للمعالجة المناعية أيضا. ولكن هذه الطفرات ليست 
هي نفسها في كل الأورام: كما أن العلامة الفارقة المميزة 


مستضدات تمييز الخلايا الملانية 
مستضدات مميّزة لنسج اخرى 


بعض ال ميلانومات وأنماط أخرى 
من الأورام 


الخلايا الملانية (الصباغية) 


الموثة 
سرطان القوئون والسرطانات 
الظهارية الأخرى. 


العديد من السرطانات الظهارية 


اشى وفيض مدمديدة 


الجدول )١(‏ المستضدات المرافقة للأورام الإنسانية التي يتم نمييزها من قبل اللمفاويات التائية. 


الأنماط الذاتية 5عم/101019 الموجودة 
على الغلويولينات المناعية 
ومستقبلات الخلايا النائية 10015" 


المستضد الجنيني البشروي 1884© 


البروتين الجنيني ألفا -/0 
(ططم) مزعغهرمماء1 


مستضد ابيضاض الأرومات اللمفاوية 


الشائع غ25)1[مطملز! عأناعة مممرررمء 
(خللآظفن0) نعواامة وأمعاناء1. 


المستضد البشروي 17-14 


مستضدات التمايز المغيّرة: 


المخاطين (2أعلاتم) 1/11[0-1 


مستضدات التمايز المفرطة التعبير: 


المستضد النوعي للموثة 55/8 


للخلية التي تحمل هذه الطفرة ريما لا يتم تقديمها للجهاز 
المناعي من قبل معقد التوافق النسجي الكبير 1/1110 مما 
يحول دون رد فعل مناعي تجاهها . ومن جهه أخرى قد تتمتع 
بعض الأورام بقدرة على القيام بانتقاء إيجابي لخلاياها 
المعيبة (أي التي حدث عليها نوع ما من الطفرات) بحيث لا 
تسمح بالبقاء إلا للخلية التي ثبّطت ال 11110 ويالتالي لن 
يُصار إلى تقديمها للجهاز المناعي على أنها خلية غريبة. 

كيف تواجه الخلية الورمية الجملة المناعية؟ 

"سبل الورم للتخمّي وتجتّب الجملة المناعية": 

١-آليات‏ تنعلق بالخليّة الورمية: 

أ- يمكن لمستضد الخلية الورمية أن يكون ضعيف التعبير 
بحيث لا يتم تمييزه بوصفه مستضدا غريبا عن الذات 


القولون وأورام بشرويّة أخرى 


سرطانة الخلية الكبدية 


الابيضاض اللمفاوي الحاد 


سرطانة الثدي وغيرها من 
السرطانات 2121201025© 


سرطان الموثة 


الجدول (؟) المستضدات الورمية التي يتم تعرّفها من قبل المناعة الخلطية (الفلويولينات المناعية) 


للفومات وابيضاضات الدم بائية 
الخلايا وتائية الحلايا 


يوجد بنسبة عالية في خلايا 
أمعاء الجنين: وبنسبة قليلة في 
النسج الطبيعية عند البالغين. 


في كبد الجنين؛ قليل في 
الأنسجة الطبيعية عند البالفين. 


في إحدى زمر اللمفاويات البائية 


الخلايا الظهارية في القولون 
وغيره من النسج 
يتزامن ظهور بعضها على خلايا 
الثدي الورمية والطبيعية في 
الوقت نفسه. أو على الخلايا 
الورميه وخلايا الثدي المرضع. 


بمقدار ضئيل في الموثة الطبيعية 


(سوى) أو أن يبدو للجملة المناعية بوصفه مستضدا ذاتياً 
طافراً (أي خلية حدثت عليها طفرة لا تتنافى مع استمرارها 
والقيام بعملها فيقرر النظام المناعي بالتالي الإبقاء عليها). 

ب غياب تعبير معقد التوافق النسجي من النمط الأول 
خاصة: أو من النمط الثاني كما في الميلانوما؛ مما يعوق 
طبعا تعرق مستضد الخلية الورمية. 

ج- إفراز الخلايا الورمية لمواد كابحة أو مثبطة للجملة 
المناعية والخلايا الفاعلة مناعياً. 

د- عناد الخلية الورمية على الحل الذي تتواسط فيه 
المتممة. 

ه إطلاق الخلايا الورمية لل 1617-81 الذي يعوق بدوره 
هجرة الخلايا التغفصنية 170 وينقص من قدرتها على النضج 


بحيث تخفق في مواجهة مستضد الخلية الورمية المقدّم 
من قبل الخلايا المقدمة للمستضدات 16560]1085م-22]15262 
زعطه) ااءه. 

و يوجد على سطح يعض الخلايا الورمية جرزيء له تعبير 
مشابيه لاحد عوامل تفعيل موت اللمفاويات التائية ويسمى 
لمهع1 125 مما يجعل هذه الخلية قادرة على الارتباط 
بالتائيات وقيادتها نحو الهلاك. 

"-آليات تتعلق بعيوب الجملة المناعية: 

أ- عجز اللمفاويات التائية عن الارتكاس تجاه المستضدات 
الورمية. 

ب الإخفاق في التعامل التام والمجدي مع المستضد 
الورمي. 

المعالجة الحيوية للسرطان: 

إن فهم الجهازالمناعي عند الإنسان ومعرفة دوره في الدفاع 
ضد نشوء الأورام: ومعرفة ما يفعله وما يثبّطه في هدفه 
للقضاء على الخلية الورمية يقود مباشرة إلى التفكير 
والبحث في طرق علاجية معتمدة عليه. ويمكن حالياً تقسيم 
هذه المعالجة عدة أقسام كالتالي: 

أولاً- المعالجة المناعية الفاعلة: 

ويقصد بها المعالجة التي تعمل على حث الجهاز المناعي 
للمريض المصاب بالورم (المضيف ]105): ويقسم هذا النمط 
أيضاً إلى شقين: 

١-المعالجةالمناعية‏ الفاعلة اللانوعية: يستخدم هنا عامل 
حاث للجمله المناعية على نحو لانوعي إذ يفعل على نحو 
عام (اليلاعم والخلايا الفاتكة بطبيعتها وال 1.816 أو حتى 
العدلات). هذا العامل الحاث غالبا ما يكون عاملاً جرثومياً 
أو مركبا صنعيا ويطلق عليه اسم المساند :01720ا(30» ومثال 
هذه المساندات تذكر ذيغانات الجرائيم سالبة الغرام: والجدر 
الخلوية للمتفطرات؛ وأحيانا قد تكون المتفطرة بأكملها 
عاملاً لتفعيل المناعة على تحو غير نوعي كاستخدام عصية 
كالمت - غيران 800 علاجا في العديد من الأورام وعلى رأسها 
معالجة أورام المثانة السطحية لمنع النكس الموضعي. إن آلية 
عمل هذه المعالجة الفاعلة اللانوعية تعتمد على نحو رئيس 
على تفعيل البلاعم, التي لا تكتفي بحل الخلية الورمية 
مباشرة بل تقوم بإفراز الإنترفيرون ]0 والإنترلوكين 1 اللذين 
يفعلان الخلايا التائية» وإن تفعيل هذه اللمفاويات التائية 
يزيد في تفعيل البلاعم وهكذا ندخل في حلقة من التفعيل 
المستمر لرد الفعل المناعي. تم التوظيف الحقيقي لهذا 
النمط من المعالجة باستخدام ال 806 دواء مناعياً فاعلاً 


غير نوعي يستخدم على نحو رئيسي للحقن موضعياً في 
المثانة لعلاج سرطانات المثانة السطحية المستأصلة لتفادي 
النكسء ولا يزال متفقا عليه بوصفه الخط العلاجي الأول 
في هذا الاستطباب. كما ثبت فعالية ال 800 بالحقن 
الموضعي لعلاج الميلانوما الجلدية. ومن الثابت أن حقّن ال 
60 سواء في المثانة أم الميلانوما يفيد موضعيا بسبب رد 
الفعل المناعي الموضعي الذي يثيره من دون اسنثارة رد فعل 
جهازي يمكن الاعتماد عليه. 

؟- المعالجة المناعية الفاعلةالنوعية: تعد اللقاحات 
العلاجية هنا أساس المعالجة؛ ويتم تحضيرها اعتمادا على 
المستضدات المرافقة للورم .148 وذلك باستخدام كامل الخلية 
الورمية بعد تشعيعهاء أو حلالة الخلايا 19/53]65) أو تعتمد 
لهذا الغرض ببنيدات أو سكاريدات تركيبية تحاكي ما هي 
عليه في الخلية الورمية المراد تفعيل مناعة نوعيه تجاهها. 
إن هذه المكوّنات على اختلافها قادرة على تفعيل لمفاويات 
تائية نوعية كالتائيات المساعدة وخلايا الذاكرة وخلايا مفعّلة 
أخرى نوعية لهذا المستضد الورمي. واستناداً إلى ذلك تم 
استحداث اللقاحات المستخدمة في مجال العلاج المناعي 
للأورام والتي تسمّى 106120106: وذلك بأخد المقطع الأول من 
كلمة علاجي والمقطع الأخير من كلمة لقاح للتفريق بينها 
وبين اللقاحات الوقائية المستخدمة في الوقاية من الأمراض 
الخمجية. 
تحضر هذه اللقاحات العلاجية إما من خلايا الورم نفسه 
المراد علاجه (مواد أولية ذاتيّة المنشأ) أومن سلالة خلوية 
ثانية لكنها تحمل مستضدات ورمية مماثلة لتلك التي 
يحملها الورم المراد علاجه (مواد أولية غيرية). للمعالجة 
بالتلقيح ميزة التعميم التي لا توجد في أنماط المعالجة 
المناعية الأخرىءإذ إن خلايا الذاكرة 1 التي تعرّفت المستضد 
تقوم بنقل هذه المعرفة وتعميمها مما يحشد أعدادا أكبر من 
الخلايا في مواجهةه الورم من جهة؛ كما يعطي لهذا العمل 
صفة التسلسل والاستمرارية والتأثير المديد الذي يتجاوز 
زمن حقن اللقاح من جهة ثانية. وقب اتضح أن الاستجابة 
المناعية ضد الورم اعتمادا على هذا النمط من العلاج تكون 
متواسطة بالخلايا [1. وقد استخدمَ العلاج المناعي الفاعل 
النوعي (اللقاح) على تحو واسع وناجح حتى الآن في علاج 
الميلانوما. ولا بيد هنا من التفصيل في كلا نوعي اللشّاحات 
العلاجية: 

أ- اللقاحات الذاتية والمضادة للنمط الذاتي2م1010]1: 
بينت الممارسة السريرية في المصابين بالميلانوما الجلدية 


الانتقالية أن اللقاح الذاتي لم يستحث الجملة المناعية 
للحدود المأمولة علاجيا: لذلك واعتمادا على الدراسات 
العديدة التي أكدت أن الفيروسات ويالنالي الأورام الناجمة 
عنها هي الأكثر قدرة على استثارة رد فعل مناعي خلطي أو 
خلوي أو كليهما معا تجاه مستضداتها مقارنة بالأورام ذات 
المنشأ غير الشيروسي» نم تغيير اتجاه الدراسات نحو إيجاد 
خلايا ورمية مهجنة فيروسيا 101 01120 51مقم) 111لا 
5ع»©): مما حسن نسية الاستجابية الى /5١٠‏ غير أن هذه 
التجارب ما تزال في مراحلها الأولى. 

ب- اللقاحات الفيرية (الخيفية) د5عصاءع2؟ عأعدمعع2110: 
قام بيسترين 7/إ5]1لا8 وزملاؤه في البدء بتحضير لقاح غيري 
لعلاج الميلانوما باستخلاص المستضدات اللازمة للقاح من 
مزرعة ميلانوما غيرية ووصلوا إلى استجابة مُرضية في ١١‏ 
مريضاً خضعوا للتجرية بعد استئصال الورم الأولي مع بقيا 
طويلة الأمد نسبيا عند واحد من هؤلاء المرضى: مما شجع 
فيما بعد استكمال التجارب في هذا المجال ودمج اللقاح 
الغيري بمساند ال <«06]60 وهو ذيفان مأخوذ من جرثومة 
السالمونيلذ (هذ»ه] 6000 06]:07115160)): وأظهرت النتائج ازديادا 
ملحوظاً في طلائع ال.011© عند50 من المرضى مع هوادة 
جزئية وهوادة تامة ملحوظين وبدء تراجع الورم بعد أوّل 
حقنة للقاح: ويعد مرور أكثر من 8 سنوات بقيت هوادة تامة 
عند ه مرضى وهوادة جزنية عند ١١‏ مريضاء كما أن البقيا 
لديهم منذ بدء المعالجة باللقاح حتى الوفاة كانت أفضل 
بكثير ممن لم ينلموا هذا النمط من العلاج. ليس من 
الضروري فى مثل هذا النوع من العلاج الوصول إلى استجابة 
نامة لنتحسن البقيا عند المريض إذ يمكن للمريض العيش 
مع ورم مستقر أو يتطور تطورا بطيئاً من دون حدوث نقائل 
بعيدة؛ في حين لا يمكن تحسين البقيا بالمعالجه الكيميائية 
من دون تحقيق هوادة ثامه للمرض. 

إضافة إلى التجارب التي تمت على اللقاحات لعلاج 
الميلانوما الانتقالية دخلت التجارب أيضاً مجال العلاج 
المتمم (أي بعد اسنتصال الميلانوما الجراحي) وذلك بهدف 
المضاء على البقايا الورمية المجهرية لمنع النكس وتحسين 
فترة البقيا الإجمالية أو البقيا الحرة أو كليهما معاء وكانت 
هذه التجارب واعدة للميلانوما ولاسيما بإضافة 
الغنغليوزيدات 11051065[ع227ع مثل 0112 و0102 إلى 
المساند 721ا(20 8000 إذ لوحظ ازدياد رد الفعل المناعي الآني 
بزيادة أضداد ال 15381 والم تأ خر بزيادة أصداد ال 0)ع1 مما تكون 
معه فرصة القضاء على البقايا الورمية المجهرية أكبر ويكون 


معه تحقيق السيطرة على الورم أفضل. وامتدت طريقة 
المعالجة هذه ليكون لها شأن في العلاج المتمم لأورام القولون 
المستاصلة حيث استخدم ال 800 مع محضر لفاح غيري 
لسرطان القوئون وكانت البداية واعدة أيضا. 

ثانيا- المعالجة المناعية المنفعلة: 

ويقصد بها نقل عوامل مضادة للورم مندقاة إلى المضيف. 
ويأتي تحت هذا النمط الأضداد وحيدة النسيلة [1020001082 
(وطك2) 30160015 التي تعطى وحدهاء أو مدمجة بأحد 
السموم الخلوية كالبروتين الأبيض 7100 أو بعض الأدوية 
الكيميائية: أو مستخلصات جرثومية: أو العناصر المشعة كال 
31 مثلاً. لقد طور كوهلر وملستين بالبداية الطريقة 
الممكنة لتحضير الأضداد وحيدة النسيلة النوعية من منشأ 
فأري غير أن المشكلة كانت في رد الفعل المناعي الذي ستثيره 
هذه الأضداد عند الإنسان لأنها من منشأ فأري» ولكن أمكن 
التنوصل فيما بعد إلى تحضير أضداد وحيدة النسيلة 
خَيمَريّة مأشوية -10081ء000ص, -ءمعطنطء -أمقمتط ممعم 
165 يكون فيها الجزء المتحول من الغلوبولين المناعي 
وحيد النسيلة من منشأ فأري في حين يكون الجزء الثابت 
من منشأ بشري. 

نظريا ليس ممكنا لأي خلية غير الخلية الورمية أن تتأثر 
بهذه الأضداد لأنها نوعية تجاه الخلية الورمية بعينها إلا أن 
العديد من القيود ظهرت عمليا أمام فعالية هذه الزمرة من 
العلاجات المناعية. ومن جهة ثانية فإن اقتران الأضداد 
وحيدة النسيلة ببعض المواد السامة للخلية الورمية أو بعضص 
النظائر المشعة يزيد قطعاً من فعاليتها ويفتح أفقاً علاجياً 
أرحب. 

ضمن هده المعطيات ومع هذه التحديات هناك جهود 
لتطوير الأضداد وحيدة النسيلة التي أصبح العديد منها 
قيد الاستخدام في العديد من الأورام كال 135]020108) في 
سرطان الثدي إيجابي ال 11816-2: وال 11286لا)ء© الذي 
يستهدف مستقبل عامل النمو للخلايا البشروية10612121م0© 
(01*15ظ) :0امعع6: 130101 201905ع في سرطان القولون وال 
16 الذي يستهدف ال 01020) على سطح اللمفاويات 
البائية في اللمفومات إيجابية ال 0220): ويذكر أيضا ال 
0ذاء»انان) 120136ا]زط1 وهو أحد الأضداد وحيدة النسيلة 
مُدمَجآ بال 11010-90]لا وهو عنصر مشع كمثال على دمج 
الأضداد وحيدة النسيلة: ولهذا الدواء استطبابه في اللمفوما 
إيجابية ال 0120 من النمط الجرابي حين يحدث النكس 
بعد أن يكون المريض كد عولج بال 10015026 وغيرها. 


كالكا- المعالجة المناعية بالتّبني '(م121011152ا تأ ع كتأم200: 

ويقصد بها معاملة الخلايا المناعية المفعّلة بسبيب نشوء 
الورم معأحد العوامل المفعّلة لهذه الخلايا (وياتي على رأس 
هذه العوامل الإنترلوكين؟) مما يزيد قدرتها المضادة للورم: 
وقد سبق استخدام الإنترلوكين 2-.!1 بالحقن المباشر 
للمريض مما يؤدي إلى زيادة رد الفعل المناعي تجاه الورم. 
والإنترلوكين هو للمفوكين تنتجه اللمفاويات الناثية المفعّلة, 
وقد نم عزل الجين المسؤول عنه الذي يتوضع على الصبغي 
رقم 4. وأصبح من الممكن إنتاجه فيما بعد اعتمادا على هذا 
الجين باستخدام جراثئيم الإشريكية القولونية 011ع-2 وهو 
يتمتع بكامل الفاعلية الحيوية لل 2-.1]1 الإنساني. 

وقد بدأ روزنبرغ وزملاؤه الدراسة في هذا المجال فقاموا 
بحقن الإنترلوكين 2 ثلاث مرات يوميا لحيوانات التجرية 
ثم عملوا على فصد ال 1.516 بعد ذلك وتأكدوا من فاعليته 
في هذا المجال؛ ثم تبع ذلك عدة دراسات من قبل مجموعات 
بحث متفرقة أثبتت فاعلية هذه الطريقة في العلاج المناعي 
في كل من سرطان الخلية الكلوية والميلانوما؛ وتمت الموافقة 
رسمياً عام 1447م على استعمال الإنترلوكين لمعالجة سرطان 
الخلية الكلوية؛ ووفق بعد ذلك على استعماله لعلاج 
الميلانوما. 

أما المعالجة المناعية بالتبني فمد انصب الاهتمام فيها 
على اللمفاويات المرتشحة بالورم -12201-12111]13]108لا] 
(-111) عالاء0طامن0لا! التي تتكون عادة من البلاعم واللمفاويات 
النائيهة ويمكن أخذها بوساطه خرعة من الورم ثم زرعها 
لزيادة عددها ثم إعادة حقنها للمريض الذي أخذت منه. 
هذه الأبحاث ماتزال فى مهدها وتواجه عوائق متعددة. 

رابعاً المعالجةالمناعيةالترميمية ©١5)052]1ع1‏ 
10041113 ترصرة: أي تعزيز ودعم رد الفعل المناعي الضعيف 
أو المضعّف عند المريض. ويتم ذلك بتثبيط البلاعم المثبطة 
لعمل الجملة المناعية بإعطاء مثبطات البروستناغلاندين أو 
السيمينيدينء أو كبح عمل اللمفاويات التاثية المثبّطه 
بإعطاء السيكلوفوسفاميد بجرعات قليلة. ومن جهه أخرى 
يمكن حث طلائع اللمفاويات فى غدة التوتة الناضجة 
بإعطاء ال ليفاميسول. غالبا ما تكون المشكلة في نقص 
الكفاءة المناعية وجود عوامل مثيّطة لعملها وليس نقصها 
العددي؛ وقد تأكد دور البلاعم واللمفاويات التائية الكابح 
لعمل الجملة المناعية؛ إذ تقوم البلاعم يدورها المثبط على 
الأقل من خلال البروستاغلاندين 22 مما يجعل لمضادات 
الالتهاب غير الستيروئيدية فعلاً كابحاً لعمل البلاعم المثبط 


للجملة المناعية. وهذا ما يفسر- على الأقل من جهة ما- 
نقص حدوث سرطان القولون عند من يعالجون فنرة طويلة 
بمضادات الالتهاب غير الستيروئيدية يسيب أحد الأمراض 
الالنهابية المزمنة. كما أن لمضادات الهيستامين مثل 
السيميتيدين والرانيتيدين والفاموتيدين دورا معدلا 
للاستجاية المناعية إذ تعمل على تثبيط اللمفاويات النائية 
الكابحة: وتزيد من إفراز الأنترلوكين ") وتزيد من فعالية 
اللمفاويات التائية السامة للخلية 011 والخلايا الفاتكة 
بطبيعتها 1/16 

من جهة ثانية يتبين أن للأدوية الكيميائية بجرعاتها 
الصغيرة غير العلاجية شأناً في تعزيز المناعة الخلوية وقد 
ثبت ذلك على حيوانات التجرية وبمرحلة لاحقة عند 
الإنسان باستخدام ال 1327106م105م0إعلاء ؛ إذ إن هذا الدواء 
بجرعاته دون العلاجية يؤدي إلى إنقاص الوسائط المنحلة 
الكابحة للجملة المناعية كالبروتين الارتكاسي -6 0-1200 
0 كما ينقص العدد المطلق للمفاويات التائية الكابحة: 
غير أن هذه الأدوية وحدها بهذه الحرعات لا يمكن أن تكون 
فعالة تجاه السرطان ولكنها تصبح قادرة على تحقيق 
استجابة جيدة إذا ما أشركت مع معدل مناعي آخر كإشراك 
السيكلوفوسفاميد مع الأنترلوكين ١‏ في علاج بعض أنماط 
اللمفوما التاثية مثلا. 

خامسأ المعالجة المناعية بتعديل قدرة الخلية الورمية 
المبّدلة للجهاز المناعي '(05001012107][©: 

ينم العمل هنا على زيادة تعبير مسنتضد الخلية الورمية 
ووضوحه؛ ومستضدات معقد التوافق النسجي على سطح 
الخلية الورمية مما يجعلها أكثر قابلية للكشف والتعرّف 
من قبل خلايا الجملة المناعية المفعلة وعلى رأسها اللمفاويات 
التائية السامة للخلية. ويعد الأنترفيرون 0 و / والعامل 
منخرالأورام (--110[1) :0ا120 26020515 :ودلا من بين 
السيتوكينات القادرة على القيام يهذا الفعل. كشفت 
الأنترفيرونات بداية من خلال خصائصها المضادة للفيروسات 
ورف أنها بروتينات ذات وزن جزيئني منخفض وأن 
الأنترفيرون )0 تنتجه الكريات البيض. والأنترفيرون 3 
تنتجه الأرومات الليفية 267061356 والأنترفيرون /إ تنتجه 
اللمفاويات التائية. لهذه السيتوكينات شأن في زيادة فعالية 
الخلايا الفاتكة بطبيعتها 1ل ولها فعالية مضادة لتكوين 
الأوعية الورمية؛ ومضادة لتكاثر الخلايا الورمية: ولها أيضاً 
شأن فى حث الخلايا الورمية على التمايز أي دفعها لتصبح 
أكثر وضوحا للجهاز المناعي ويالتالي ستكون مستضداتها 


أكثر إثارة للجملة المناعية. كما أن للأنترفيرونات شأناً في 
زيادة تعبير بعض المستضدات الورمية مثل ال 08125. 1848© 
180-72 في بعض السلالات الورمية. دفعت هذه المعطيات 
إلى استخدام الأنترفيرونات في علاج السرطان مضافة إلى 
أدوية مناعية تفعّل الجملة المناعية: وهكذا أخذت مكانها ضي 
علاج ابيضاض الدم ذي الخلايا المشعّرة 1101: واللمفومات 
منخفضة الدرجه وابيضاض الدم النقوي المزمن 01/1 والورم 
النقوي العديد 01101, في حين كانت الأورام الصلبة أكثر 
مقاومة لمثل هذا النمط من العلاج. ولكن متابعة الأبحاث 
في هذا المجال أظهرت نسبة استجابة جيدة في المصابين 
بالميلانوما نم إعطاؤهم الأنترفيرون ألفا بعد إخفاق العلاج 
باللقاح عندهم: وحين أعطيت هده العينة الأنترفيرون حسّن 
من تعبير المستضدات الورمية وجزيتات ال111100 مما أعاد لل 
011 فعلها المناعي الذي أدته فوصلت إلى النتيجة المرجوة 
من اللقاح. كما ثبت دور الأنترفيرون أيضاً في علاج سرطان 
الخلية الكلوية. 

المعالجة المتاعية المشاركة :م 20]12252تاتصتطا رهتأمستطمرمء: 
قد يكون من المبكر الحديث فيما إذا كان الأفضل إعطاء 
المعالجة المناعية مشاركة أو إعطاء كل دواء على حدة؛ غير أن 
العديد من المعطيات الآتية من بعض التجارب تدعم ولو 
على نحو غير مباشر فكرة المشاركة. فمد وجد أن إعطاء جرعة 
كيميائية صغيرة من السيكلوفوسفاميد مع الأنترلوكين ١‏ 
للمصابات بسرطان الثدي المعالجات سابقاً معالجة كيميائية 
يؤدي إلى الاستجابة. كما أن استخدام الأنترفيرون ألفا مع 
الأنترلوكين ١‏ حقناً وريدياً كان فعله مميزا في علاج 
الميلانوما؛ وقد اعتمد العلاج الأول للميلانوما غير أن صعوية 
التطبيق والآثار الجانبية حصرت فيما بعد استخدامه. كما 
استخدمت دراسات أخرى الأنترلوكين١‏ مع الكاش. ا 
والأنترفيرون .مع جرعة معدالة للاستجابة المناعية من 
السيكلوفوسفاميد والدوكسوروييسين (أي بجرعة أقل من 
الجرعة العلاجية). ومن الثابت أيضا أن إعطاء بعض الأدوية 
الكيميائيه كال12ء51ل00010 .ع1321110م105م10ء لاع) 
(210[مذلء .)-ماءلام1]0دم تزيد من رد الفعل المناعي. إذاً من 
كل ما سبق تتضح صحة التفكير بالمشاركة بين المعالجات 
المناعية مع توقع الميّزات التالية - على الأقل من الناحية 
النظرية - لهذه المشاركة: 

-١‏ إمكانالوصول إلى فعالية إضافية أو متضافرة لمشاركة 
أدوية مناعية ذات آليات عمل مختلفة. 

؟١-‏ إمكان تخفيض الجرعة حين إعطاء الأدوية مشاركة. 


*- إن إعطاء هذه الأدوية معا أو على نحو متلاحق قد 
يخلق المناخ الأمثل للقضاء على الخلية الورمية؛ إذ إن تحرير 
شلال من السينوكينات يفعل العلاج المشارك سيؤدي إلى 
حشد الخلايا المقتدرة مناعياً في مكان الورم مما يزيد 
الفعالية. 

من جهة ثانية هناك العديد من المعَوّمات - على الأقل 
من الناحية النظرية أيضا- للمشاركة مع الأدوية الكيميائثية 
التعليدية وهي: 

-١‏ تؤدي المعالجة الكيميائية السامة للخلية إلى تقليص 
العدد المطلق للخلايا الورميه (أي أهداف المعالجه المناعية) 
التي سيتوجب على المعالجة المناعية مواجهنها مما يسهل 
عليها المهمة. 

-١‏ أكدت نتائج الأبحاث في الزجاج أن حدوث عناد على 
المعالجه الكيميائية لا يمنع من حل الخلية الورمية من قبل 
الدواء المناعيء أي إنه لا يوجد تصالب في المقاومة بين نمطي 
العلاج. 

*- المعالجةه الكيميائية هي معالجة سامة للنقي والجهاز 
اللمفاوي؛ وإن عملية إعادة التجديد الحادثة بعد إعطائها 
تعطي للمعالجة المناعية متسعا في المكان والزمان لإنتاج 
خلايا مقتدرة مناعياً بفعل السيتوكينات. 

5- إن غياب تتبيط النقى حين استعمال العلا جات المناعية 
يجعل هذه المشاركة أكثر إمكانية وأكثر تحملا . 

ه- إن تخرب الغشاء الخلوي للخلية الورمية التالي 
للمعالجة الكيميائية يجعل الخلية أسهل منالاً ليتم حلها 
من قبل العلاج المناعي. 

5- إن إعطاء المعالجة الكيميائية بجرعات عالية يبقي 
على الخلايا الأرومية بحيث تكون قابلة للتفعيل 
بالأنترلوكين ١‏ حتى الحصول على الخلايا الفاتكة المفمّلة 
باللمفوكين أو اللمفاويات المرتشحة بالورم. 

مما يعني أنه من الممكن للمعالجة المناعية أن تطبق بعد 
المعالجة الكيميائية أو أن يتم إعطاؤهما دورياً على نحو 
متلاحق. وقد ثبتت فعالية ذلك في علاج الميلانوما. غير أنه 
لا تزال هناك حاجة إلى العديد من الدراسات السريرية 
والسريرية المقارنة لمعرفة مقدار الفائدة التي ستضيفها مثل 
هذه المشاركات على الاستخدام المنفرد لكل على حدة وعلى 
البرامج(البروتوكولات) العلاجية الثابت فعاليتها بالدراسات 
العلميةالسايقة. 

العوامل المنبهة للمستعمرات 015]ع12! 58 ناه اناستاك- تدمامء: 


هه -- 


أثبتت الأبحاث في الزجاج على كلا نوعي هذه الزمرة من 


عوامل النمو(العاملالمنيه لمستعمرات المحبيات 
(1ذ)-0)) 1ماع132 م8هنأة1ناحط اك نام10م0ء-ع]لإء57301010 والعامل 
المنبه لملستعمرات المحيبات والبلاعم -عالاء81311010 
(011-051)) 12101 2108 لاحرلا /100امء-1356م722010 أنهما قد 
يتوسطان عملية حل الخلايا الورميه من خلال توليد بلاعم 
ومعندلات مبيدة للأورام. وقد أثبت دورها في معالجة حالات 
تثبيط النمي التالي للمعالجات الكيميائيه ولاسيما على 
نحو وقائيء كما أن لها شأناً مهما في التحضير لعمليات زرع 
النقي للعمل على زيادة الخلايا الأرومية في الدم المحيطي 
بحيث يصبح قطفها في زمان محدد ذا قيمة عالاجية مهمة. 
وأظهرت الدراسات على الفئران مؤخرا أن إقحام جين خاص 
على العامل المنبه لمستعمرة المحببات والبلاعم يؤدي إلى 
تضخيم رد الفعل المناعي إذ يزيد جذب الخلية الورمية 
للبلاعم ويزداد حثها على إطلاق السيتوكينات: مما يؤدي 
إلى التفكير بأنه قد يكون لهذا العامل فعل معزز للّقاحات 
العلاجية في الأورام إذا ما تمت المشاركة بين الاثنين: غير أن 
هذا الأمريحتاج إلى مزيد من الأبحاث والدراسات. 

الخلاصة: 

-١‏ مع أن هذا الحقل من العلوم الحيوية لايزال في مهده 
غير أن بشائره جيدة؛ إذ تمكنت أدويته وعلى نحو واضح من 
إطالة أمد الحياة عند المرضى الذين استجابوا حتى في 
المراحل الانتقالية للمرض ومن دون أن تستأآصل الانتقالات: 
وقد كان ذلك واضحا في الميلانوما الانتقالية بعد معالجتها 
باللقاح أو الأنترلوكين؟ والأنترفيرون 0 مقارنة بمن تلقوا 
المعالجة الكيميائية. 

؟- من الملاحظ طبعاً أنه يكفي للمعالجة الحيوية أن 
تحقق استقرار الورم ومنع تطوره (أو نشوء انتقالات أخرى) 
حنى نتابع المعالجة يها والقول إن المريض قد استجاب» 
والأمل جيد في أن يبقى الورم مدة على هذه المعالجة في 
حالة استقرار قبل أن يعاود التطور أو تتظاهر تاثيرات جانبية 
توجب إيقاف الدواء, في حين أنه لا بد للمعالجة الكيميائية 
أن تحدث استجابة تامة كي يؤمل بتحسن البقيا. وقد اعتّمد 
عموماً على أن استقرار المرض مدة ثلاثة أشهر يسوغ متابعة 
المعالجة الحيوية حنى عودة تطوره أو ظهور تأثيرات جانبية 
توجب إيقافه؛ في حين أن استمرار الهوادة مدة تتجاوز سنة 
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أشهر أو تراجع حجم الورم تراجعاً كبيراً علامة منبئة بتحسن 
البقيا الإجمالية للمريض. 

* تعد التأثيرات الجانبية للأدوية الحيوية (إذا ما استثني 
الأنترلوكين؟ الذي قد يكون صعب التحمل أحيانا) أكثر 
تحملاً مقارنة بتأثيرات الأدوية الكيميائية الجانبية. 

4- يتميز هذا النمط من العلاج بأن جرعاته العلاجية 
تكون أقل بكثير من الجرعة القصوى الممكن للإنسان تحملها 
مما يختلف وطبيعة الأدوية الكيميائية. كما أنه يعف عن 
الخلايا السليمة ويهاجم الهدف المقصود على نحو مباشر 
أو غير مباشر من خلال تفعيل التاثيات السامة والمساندة 
والخلايا الفاتكة بطبيعتهاء والخلايا المتغصنة وتكوين 
الأضداد الخاصة بالمستضد الورمي بحيث تهاجم هذه 
الخلايا خلايا الورم الأصلى من جهة؛ وخلاياه الانتقالية 
لمنع انزراعها في المكان الذي تقصده من جهة ثانية: واضافة 
إلى ذلك يترك هذا النمط من العلاج حين نجاحه ذاكرة 
مناعيه كفيلة بمواجهة أي محاولة نكس فيما بعد. 

ه-لا يوجد مقاومة متصالبة بين المعالجهةالحيوية 
والمعالجة الكيميائية؛ لذلك يمكن للأورام المعنّدة على العلاج 
الكيميائي كسرطان الخلية الكلوية والميلاتوما أن تعالج 
حيويا كما يمكن للسرطانات الحساسة للعلاج الكيميائي 
كسرطان الثدي على سبيل المثال أن تعالج حيوياً عند 
تعنيدها على العلاج الكيميائي. 

-١‏ تحتاج المعالجة الحيوية إلى مدة قد تصل حتى ستة 
أشهر للوصول إلى ذروة تأثيرها مما يتيح الفرصة للتفكير 
بإعطاء المعالجة الكيميائية أولاً للسيطرة على أعراض الورم 
ثم الشروع بالمعالجة الحيوية»؛ غير أنه لا يمكن الحكم بإخفاق 
هذه المعالجة حنتى ظهور عالامات صريحة تشير إلى عودة 
تطور الورم. على أي حال وكما هو متفق عليه في التجارب 
السريرية بالنسبة إلى الأدوية الحيوية لا يجوزالبدء 
بالمشاركة قبل أن يثبت الدواء الجديد بمفرده فعاليته وسلامة 
استخدامه. يمكن القول إن قسما من المعالجات الحيوية قد 
اجتازهذه المرحلة ليبداً بالمشاركات الدوائية مع أدوية 
كيميائية سواء بالتشارك معا أم بالتعاقب في خطة معالجة 
المرضى والننائج رهينة الزمن. 


المعالجة الجينية للأورام 


المعالجة الجينية لإم8672) ©8606 طريقة جديدة في علاج 
الأمراض يتم فيها استعمال الجينات التي تعبر عن بروتينات 
معينة؛ أو تندخل في إنناج البروتينات الضرورية للخلية في 
علاج أمراض مختلفة. 

تهدف المعالجةه الجينية إلى استبدال الجينات المعطوبة 
بجينات جديدة توفر وظيفه جينية طبيعية. لكن يعتقد 
خطأ أنها تهدف إلى تصحيح الأمراض الوراثية المنديلية 
الموروثة بشكل جسمي مقهور 7260701130 76 أو5وعع18 [210]050113 
5 6 فهي على العكس من ذلك تطبق حاليا في علاج 
الكثير من الاضطرابات المكتسية كالسرطانات والأخماج 
والاضطرابات التنكسية. 

من المقبول والمفهوم حالياً تدخل الخلل الجيني في 
إمراضية الأورام؛ ولذلك تطورت حديثا تقنيات نقل الجينات 
إلى الخلايا. قد يحدث السرطان بسبب أذية في ال 214 إما 
عن طريق المواد المسرطنة وإما على نحو تلقائي في أثناء 
عمليات انتساخ ال 1/14 المتكررة. إن عدم القدرة على إصلاح 
الأخطاء في عملية انتساخ ال 1114 بسبب خلل في جينات 
الإصلاح أو انعدام وظيفة الجينات التي تسيطر على نقاط 
التحقق في الدورة الخلوية؛ كل ذلك يعطي الخلايا فرصة 
للنمو والانقسام. إن الجينات الطافرة الآنفة الذكرالني 
تسيطر على عملية إصلاح ال 10/14 ونقاط التحقق في الدورة 
الخلوية تعد أهدافا منطقية للمعالجة الجينية, ومن هنا 
يأتي دور الفهم العميق لبيولوجيا الأورام في فهم أعمق 

تقنيات نقل الجينات: 

يعتمد نجاح المعالجه الجينية على مدى فعالية نقل 
الجينات إلى الخلايا. يتم انتساخ الجينات مخبرياً ومن ثم 
وضعها في ناقل :76010 يقوم بدخول الخلية. ويعتمد نجاح 
المعالجة الجينية على اختيار الناقل المثالي الذي يتميز 
بقدرته على حمل ال 04آ وحمايته في أثناء عبوره جدار 
الخلية حتى يتم تسليم الجينات المنقولة إلى النواة؛ إضافة 
إلى قدرته على السيطرة على التعبير الجيني وإنقاص 
السمية بتسليم الجينات إلى خلايا بعينها. 

إما أن تنم المعالجة الجينية خارج الجسم 00الالاء بأخذ 
خلايا من الجسم ومعاملتها مخبريا بنقل الجينات السليمة 
إليها واستبدالها بالجينات الطافرة ومن ثم نمل هذه الخلايا 


ماهر سلمون 


مرة أخرى إلى الجسم. وإما أن تتم المعالجة الجينية داخل 
الجسم 1210170 بوضع الجينات في نواقل وحقنها في الجسم 
لتصل إلى الخلايا الهدف. 

الوسائل الكيميائية والفيزيائية في نقل الجينات: 

تم في السنوات القليلة الماضية تطوير العديد من الوسائل 
الفيزيائية والكيميائية الهادفة إلى نقل الجينات إلى الخلايا 
الهدف. من الوسائل الفيزيائية حقن ال 2/18 في الخلية 
مباشرة إضافة إلى النقل الكهريائي لكنه باهظ التكاليف. 
أما الوسائل الكيميائية فتشمل الترسيب بالفوسفات 
والكلسيوم؛ فحالما تترسب ال 0/18 التي يتم ابتلاعها من 
قبل الخلية تقوم بالارتباط بالجزيئات الموجبة الشحنة مثل 
1181-1-6 التي ترتيط بالجزيئات سلبية الشحنة 
للفشاء الخلوي وهكذا تدخل ال 1/7/4 المطلوبة داخل الخلية. 

النواقل الفيروسية للمعالجة الجينية: 

يبدوأن أفضل الوسائل المعروفة حتى الآن في نقل الجينات 
هي النواقل الفيروسية؛ إذ تستطيع القشيروسات دخول الخلية 
واستخدام آلياتها من أجل اصطناع البروتينات الفيروسية 
الخاصة بها. من أهم الفيروسات المسنعملهة في نقل الجينات» 
الفيروسات الغدية 3067011105 والفيروسات القهمرية. 

والفيروسات المستعمله في عملية نمل الجينات تكون 
مضعفة كي لا تكون قادرة على الانتساخ. 

الفيروسات المهقرية 110055 176]7017: هي كيروسات .]1 
تنكامل مادتها الوراثية مع المادة الجينيه 10١/8‏ للخلايا 
الهدف ثم يحصل انتساخ المادة التي تم إدخالها إلى نسخ 
متعددة يتم تحررها بشكل جزيئات صغيرة إلى خارج الخلية. 
من أهم الفيروسات القهقرية المستخدمة في المعالجة 
الجينية شيروس «مولوني» المسبب للابيضاض عند الفئران 
الذي يجعله غير قادر على الانتساخ باستبدال المادة الجينية 
المطلوب نقلها إلى داخل الخلية ومن ثم انتساخها بجيناته 
البئيوية 627 300 38.001ع . بإمكان الفيروسات القهقرية أن 
تخمج الخلايا التي تنقسم لذلك تستطيع إقحام الجينات 
العلاجية في المادة الجينية في الخلايا الهدفء والشيروسات 
القهقرية قادرة على خمج الأرومات الليفية والخلايا 
البشروية والخلايا الكبيديةه. 

الفيروسات الغدية 1565ا206120712: هي من أهم كيروسات 
ال 2/14 التي تصيب بشرة الطرق التنفسية العلوية لكنها 


غير قادرة على جعل الجينات المنقولة تتكامل مع المادة الجينية 
في الخلايا الهدف. ينم إضعاف القيروسات الغدية وجعلها 
غير قادرة على الانتساخ وذلك بإزالة جيناتها المنظمة وهي 
8 م مع أهمية القيروسات الغدية في المعالجة الجينية 
بيد أن لها العديد من المساوئ مثل الاستمناع 12070110086211 
مما يسبب نقص الفعالية بعد العلاجات المتكررة. 

الفيروسات البطيئة 1»2117111525: هي من كيروسات ال 
4 تتميز بقدرتها على خمج الخلايا وتكاملها الثابت مع 
المادة الجينية للخلية الهدف غير المنقسمة. ولكي تستخدم 
هذه الفيروسات كنواقل جينية يتم تفكيك مادتها الوراثية 
إلى ثلاثة بلاسميدات 135170105م وإحداث طفرات بداخلها 
بصورة تفقد معها قدرتها الإمراضية فيما إذا اجتمعت من 
جديك. 

ال 1114 الماري (4االآ 231:60): يمكن استعمال ال ث4لالآ 
العاري بشكل عدة نوكليوتيدات أو بشكل بلاسميدات 132511105م 
في تعديل التعبير الجيني الداخلي أو في التعبير عن جين 
جديد. إن قليلات النوكليوتيد 01180210160]1065 هي جزيئات 
مؤلفة من نوكليوتيدات متعددة ما بين ٠١-1١6‏ نوكليوتيدا قد 
تكون من 18/8 أو من 1/14 أو من كليهما بحيث يمكن أن 
تعطى وريديا كما حدث في العديد من التجارب السريرية 
الورمية على أمل أن تدخل هذه الجينات الخلايا الورمية 
وتصلح خللاً ما في مادتها الجينية؛ يمكن استخدام قليلات 
النوكليوتيد المعاكسة للمعتى 011505111601105 3211562752 
بفعالية كبيرة في تعطيل عمل ال 8014 الرسول لجينات 
مختلفة مثل الجينات الورمية وجينات عوامل النمو وجينات 
عوامل الالتصاقء ويمكن لذلك من الناحية العملية استهداف 
الجين الورمي ©-2[0 أو الجين المدمج [20-:ء6. 

من التطبيقات الأخرى المهمة لل 1(14 العاري استخدامه 
في اللقاحات الورمية أو المعالجات المناعية؛ إذ يتم تحميل ال 
004 المطلوب اننتساخه على يلاسميد (وهو جِرَيء مؤلف 
من شريط مضاعف من ال 10/118 يوجد بشكل طبيعي في 
الكثير من البكتيريا)؛ وهو من النواقل المهمة التي يسهل 
استخدامها في تحميل الجين المراد وتنقيته بالشكل المناسب. 
من سيئات البلاسميدات صغرها فلا يمكن تحميل الجينات 
الكبيرة عليها إضافة إلى حساسيتها أو هشاشتها وتعرضها 
لذلك للأذية في أثناء نقلها الجين المطلوب إلى داخل الخلية. 

طرائق (استراتيجيات) المعالجة الجينية في الأورام: 

يعد السرطان من الأمراض الجينية التي تحدث نتيجة 
سلسلة من الاضطرابات الجينية التي تنال الجينات الورمية 


5 إضافة إلى الجينات الكايحة للأورام من دون أن 
نفل دور بعض الخلايا التي لها شأن في الرقابة المناعية 
والتي تعد مسؤولة عن إزالة الخلايا الشاذة من الجسم. وبما 
أن الأذرع الثلاثة الرئيسية في معالجة الأورام - وهي المعالجة 
الجراحية والمعالجة الكيمياتية والمعالجة الشعاعية - تعد 
غير كافية في القضاء على السرطان؛ من هنا تظهر المعالجة 
الجينية ذراعاً رابعة تسهم في إنمام المعالجات السابقة. 

قد تزيد بعض الجينات من حساسية الخلية للمعالجة 
الشعاعية والكيميائية فيمكن استخدامها لزيادة فعالية 
المعالجة: كما يمكن استخدامها من أجل إنقاص حجم الورم 
وجعله قابلاً للاستنصال الجراحي فيما بعد وفيما يلي 
بعض التجارب السريرية التي استخدمت فيها الممالجة 
الجينية في علاج الأورام: 

-١‏ استهداف البنى الجينية داخل الخلية: وهي من الطرق 
المثيرة للاهنمام يتم فيها إيصال مادة جينية إلى داخل 
الخلية تؤثر فيها تأثيرا معاكسا للمعنى 301156056 حيث تقوم 
بالارتباط الهجين بالتسلسل النوكليوتيدي المقابل لها على 
ال 28314 الرسول فقوم بتعطيله. وتتألف هذه المادة الجينية 
من قليلات النوكليوتيد منقوصه الأكسجين 011/5 
(0106160]105لا<01180060) الني تحقن مباشرة في جسم 
الإنسان. لكن من سيئاتها قابليتها للنحطم بإنزيم النوكلياز 
في الدم؛ ومن أجل التغلب على هذه الظاهرة يتم تغيير 
الجسور الأكسيجينية الموجودة في ال 082115 بذرات من 
الكبريت مما يجعلها أكثر ثباتا ويكون تأثير النوكلياز فيها 
معدوما؛ إضافةه إلى زيادة انحلالها بالماء ورخص تكلفة 
اصطناعها. يمكن تحميل هذه القطع الجينية أيضاً على 
بلاسميدات وإدخالها في الخلية. من الممكن بالهندسة 
الوراثية اصطناع 8718 و1(/4 تحوي قدرة شاطرة مثل 
الريبونوكلياز 11 716502112135 وهو إنزيم قادر على شطر كل 
من مركبات ال 21148 و1014 على حد سواء. 

يمكن استخدام 010/15 معاكسات المعنى من أجل كبح تعبير 
بعض الجينات المتدخلة في الأورام البشرية مثل -©,135-! 
51-2 .01ة-1ءط. 2 . وقد أظهرت الدراسات السريرية في 
الطورين 1 وا[ قعالية جيدة من خلال استخدام معاكسات 
المعنى ل601-2 في الأورام الميلانينية الانتقالية وكانت التجارب 
مشجعة عند 5 من أصل ١4‏ مريضاً شملتهم التجارب. 

؟- التبديل المناعي بوساطة المعالجة الجينية: يتميز 
المصابون بالأورام بنقص رد الفعل المناعي بسبب تعطل آلية 
مهاجمة الخلايا الورمية من قبل الخلايا اللمفاوية السامة 


8 لذلك فإنه من الممكن استخدام المعالجة الجينية في 
تحفيز رد الفعل المناعي آنف الذكر. وبذلك يمكن تقديم 
الجينات المطلوية خارج الجسم بإدخالها في الخلايا الورمية 
عن طريق النواقل الخلوية كالبالاسميدات أو القيروسات: أو 
بإدخال الجينات المذكورة في الخلايا التي تقوم بالفعل المناعي 
كاللمفاويات التائية أو في داخل الخلايا المتغصنة المقدمة 
للمستضدات. 

ما سبق يقود إلى فكرة الوصول إلى لقاحات جينية مثل 
صنع لقاح يحوي جينات السيتوكينات أو حنى عوامل النمو. 

جينات السيتوكينات 5©دعع عصل اه 1ق : 

تتكون السيتوكينات من عديدات الببتيد التي تسهم 
بفعالية في المناعة والالتهاب على حد سواء لذلك استخدمت 
في المعالجة الجينية.تقوم الخلايا الورمية؛ المعدلة وراثياً - 
إدخال جينات السيتوكينات إليها - باسندعاء الخلايا 
المسؤولة عن الا لتهاب إلى مكان وجود الخلايا الورمية بإفراز 
العديد من السينوكينات وبالنالي إيطال نمو الخلايا الورميه. 
كل ذلك يجب أن ينرافق وتقديم الخلايا الورمية 
للمستضدات الخاصة بها ما يساعد الخلايا المناعية على 
معرفتها ثم مهاجمتها وقتلها ثم بلعمتها. 

درس في بعض الأورام إعطاء السيتوكينات إضافة إلى 
الانتيرلوكين-؟ (11-2) مما يسهم في تحريض المناعة عند 
المرضى ويؤدي إلى تراجع حجم الأورام المدروسة. 

كما أظهرت الدراسات إمكان استحصال الخلايا اللمفاوية 
المرتشحة بالنسيج الورمي ويالنالي إنمائها في الزجاج بوجود 
2-.] ثم إعادتها إلى النسيج الورمي لتسهم في تنشيط المناعة 
الخلوية ومهاجمه الخلايا الورمية بدورها. وعدا ذلك يمكن 
تنشيط الخلايا اللمفاوية المرتشحة داخل النسيج الورمي - 
معاملتها خارج الجسم في الرجاج 71110 10 - بإدخال جينات 
إضافيه إليها مثل جين عامل النخر الورمي ن11/1-0 مما 
يكسب الخلايا المناعية الفعالة مزيدا من الوظائف. 

تقلت في العديد من الدراسات جينات السيتوكينات إلى 
الخلايا المقدمة للمستضبد 15إع0 01656211925 3201862 2000م 
وذلك لتنشيط فعلها المناعي المضاد للأورام. تعد الخلايا 
المتغصنة من الخلايا المقدمة للمستضد القادرة على تهيئة 
الخلايا اللمفاوية الثائية العبيطة عالاع10م02لا! "1 11810 
والمحكم بالنوازن بين التحمل 01673206] والتنشيط خلال 
رد الفعل المناعي. وقد أظهرت عدة دراسات فعل الخلايا 
المتغصنة المعدلة جينيا في تنشيط رد الفعل المناعي؛ ولكن 
ما تزال هذه الدراسات مخبرية وما قبل سريرية بيد أنها 


تعد أساسا للقاحات الورمية التى يتم العمل عليها حاليا. 

لقاحات ال 12114: 

تعد من الاستراتيجيات الجديدة في التمنيع يتم فيها 
استعمال الجينات الثي تعبر عن مستضدات ورمية خاصة 
بتحميلها على بلاسميدات وحقنها داخل العضلة حيث تبدأ 
باصطناع البروتينات المناسبة. هذه البروتينات الورمية تسهم 
في تحريض المناعة الخلطية المحرضة بالأضداد إضافة إلى 
تحريض المناعة الخلوية المحرضة باللمفاويات التائية 
السامة. 

يمكن استعمال الجينات التي تصطنع السيتوكينات والتي 
تحرض رد الفعل المناعي إذا ما عولجت كما في السابق. 

المعالجة بجينات الانتحار إصه1عط) عمعع 01106ا5: 

تستعمل هذه الاستراتيجية في علاج الأورام الصلبة يتم 
فيها استهداف الخلايا الورمية المحتوية على هذه الجينات 
على نحو خاص ويالتالي قثل الخلية التي تعبر عنها. تعد 
جينات الانتحار بمنزلة إنزيمات تسهم في تحريض طلائع 
الأدوية ذات السمية الضعيفة. هذه الإنزيمات إما أن تكون 
إنزيمات شيروسية مثل إنزيم التيميدين كيناز الخاص بالحلأً 
البسيط ع1225! 101012لإ2) 1م5127 5عمععط 71 215) واما 
إنزيمات خاصة بالبكتيريا والخمائر مثل السيتوزين دي - 
أميناز ©3201225ع0 ع2 أومالاء ((01). 

يقوم 1157/1 بفسغرة المركب الدوائي 8300101011 إلى 
مركب سام ويقوم (01) على نحو مشابه بتحويل دواء 0- 
فلوروسيتوزين 5-10 إلى المركب الفعال 5- فلورويوراسيل -5 
لآ5. وقد استعملت الاستراتيجية السابقة في الكثير من 
التجارب السريرية وما قبل السريرية لعلاج الكثير من الأورام 
ومنها أورام الدماغ وأورام الثدي وأورام الرأس والعنق وأورام 
المبيض. يكون الناقل إما الفيروس الغدي 20600171105 الذي 
يحفن داخل الورم مباشرة واما الفيروس المَهمَري 5لا /16]101 
الذي يوصل إلى الورم بنواقل خاصة. 

الجينات المحرضة للذستماتة د5ء2عع ع2اءنا 120 05[5)م200: 

من أهم المشاكل التي تعترض معالجة الأورام الصلبة 
بالمعالجة الكيميائية والشعاعية هو قدرة الخلية الورمية على 
مقاومة الاستماتة وبالتالي الهروب من فعالية الأدوية 
المستخدمة:. ومن هنا تأتي أهمية قتل الخلايا الورمية 
بتحريض الاستماتة الخلوية. 

تشاهد طفرات الجين الكابح للأورام 253 في حوالي 1/5٠‏ 
من الأورام؛ ومن المعروف أن لهذا الجين شأنا مهما في 
تحريض الاستماتة الخلوية وتفعيلها في الخلايا التي تعاني 


« القيروس الغدي 


يقوم الناقل يحقن 2 , 
الحلية بجيئة داخل النواة 


الفا ليفلنا الفا 
ملام 66 هلام 


١ 
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الشكل )١(‏ المعالجة الجينية باستخدام ناقل الشيروس الغدي 


أذية في ال 172/4. تم تحميل الجين السابق على القيروس 
الغدي وإعطاؤه للمرضى المصابين بالسرطانة حرشفية 
الخلايا في الرأس والعنق في الطور الأول من التجارب 
السريرية العلاجية. كما تم استخدام هذا الجين وحده أو 
بالاشتراك مع الجينات الأخرى المحرضة للاستماتة الخلوية 
أو بالتواقت مع المعالجة الشعاعية. 

يسهم زيادة تعبير الجين 3 - وهو من الحينات المحخرضة 
للاستماتة - في قتل المزيد من الخلايا المعندة على المعالجة 
الشعاعية: ولذلك فإن :83 قادر على رفع حساسية الخلايا 
المعندة على المعالجة الشعاعية. كما يسهم استخدام جين 
356-8م2252 - وهو أحد محرضات الاستماتة الخلوية - عملياً 
في تحريض الاستماتة في الأورام الدبقية الدماغية. لذلك 
كان من المنطقي التفكير باستخدامه في المعالجة الجيئية 
للأوراح الدماغية. 

تثبيط تولد الأوعية و5زوعمءووزعدة عمتعاءه1: 

تحتاج الأورام باستمرار إلى الأكسجين والمغديات 
والهرمونات وعوامل النمو من أجل نكاثرها وانتشارها ويتم 
ذلك بتكوين أوعية دموية جديدة تسهم في جلب المغذيات. 
وقد أظهرت الدراسات التجريبية تراجعاً في حجم الأورام 
عند تثبيط تولد الأوعية ما يجعلها هدفاً مهما للمعالجة 
الجينية. من مثبطات تولد الأوعية الأكثرشيوعا 


الأنجيوستاتين والإندوستاتين 15]ة]005مع ع 305105]310. من 
الممكن تقديم الجينات المثبطة للتولد الوعاتي مباشرة إلى 
خلايا الجسم أو بوساطة خلايا خاصة معدلة وراثياً. 

مشاركات المعالجة الجينية: 

صممت المعالجة الجينية لنكون معالجة وحيدة إلى أن 
كشفت أهمية مشاركتها مع المعالجات التقليدية الأخرى مثل 
المعالجة الكيميائية والشعاعية. وقد تيين سابقاً كيف أن 
استعمال المعالجة الجينية التي تستخدم الجينات المحرضة 
للاستماتة الخلوية تؤدي إلى زيادة الحساسية تجاه المعالجة 
الشعاعية والكيمياثية على حد سواء. 

في المعالجات الكيميائية التقليدية وفي المعالجات ذات 
الجرعات العالية تتأثر الخلايا الدموية الموجودة في نقى 
العظم تأثرا كبيراً بسبب السمية العالية للأدوية المعظاق 
من هنا جاءت فكرة حقن الخلذيا النقوية يجينات المقاومة 
الدواثية (خ1/11(1) 185151306 1010141008 وهي تعبر عن بروتين 
قادر على طرح الأدوية التي تدخل إلى الخلية بوساظة 
مضخة خاصة موجودة على الغشاء الخلوي: ويذلك تتجنب 
الخلايا الثقوية التأثيرات السمية لأدوية مثل التاكسانات 
والانثراسيكلينات. 

الشكل )١(‏ يمثل التقنية المبسطة لتطوير المعالجة 
الجينية. 


المعالجة الهرمونية للأورام 


تستعمل المعالجات الهرمونية لعلاج بعض السرطانات 
التي تعتمد على الهرمونات في نموها وانتشارها. وقد يكون 
المريض الذي يتلقى علاجاً هرمونياً قد خضع لجراحة أو 
علاج دوائي أدى إلى تخفيض نسبه بعض الهرمونات مثل 
الإستروجين عند النساء أوالتستوستيرون عند الرجال. وفي 
حالات أخرى قد يتلقى المريض أدوية تمنع الأورام من تلقي 
الهرمونات التي تحتاج إليها من أجل نموها. 

تكون المعالجة الهرمونية بإعطاء أدوية تثبط إنتاج 
الهرمونات أو تتنداخل في تأثير بعض الهرمونات. أما 
الجراحة فقد تجرى لاستئصال الغدد التي تفرزالهرمونات. 
وتستعمل هذه المعالجات لعلاج عدد من الأورام: ولاسيما 
سرطان الثدي وسرطان المبيض وسرطان الرحم وسرطان 
الموثة. 

ولا تشكل المعالجات الهرمونية الخط العلاجي الأول في 
معظم الحالات؛ ولكنها غالبا ما تستعمل بالاشتراك مع 
علاجات أخرى مثل المعالجات الكيميائية والشعاعية أو بعد 
الجراحة. للمعالجات الهرمونية تأثيرات جانبية قد تكون 
مؤقتة أو دائمة؛ إضافة إلى أن بعض الأورام تصبح معندة 
على العلاج الهرموني؛ وقد تنكس موضعياء أو تعطي نقائل 
تحت العلاج الهرموني. وهنا تجب الإشارة إلى أن العلاج 
الهرمونى (111) لامة7ع6] [10:71073! مختلف عن المعالجة 
الهرمونيةالمعيضة إم122!] 04ع12ع12مع5 101210221 
(1117)التي تعطى للنساء وللرجال في سن اليأس من أجل 
علاج التأثيرات الناجمة عن نقص الهرمونات الجنسية. أي 
إن المعالجة المعيضة مصممة لدعم مسنويات بعض 
الهرمونات في الجسم على عكس المعالجة الهرمونية (111) 
التي تستعمل لعلاج الأورام. ومن المعتقد أن المعالجة 
الهرمونية المعيضة 1181 قد يكون لها بعض التداخلات في 
إحداث الأورام؛ ولاسيما أورام الثدي والمبيض. ومن جهة أخرى 
قد يكون لها تأثير واق من بعض الأورام مثل آورام القولون 
والمستقيم. وهنا يجب أن يُقَارن بين الفائدة المحتملة من 
المعالجات الهرمونية المعيضة والخطر المحتمل لزيادة تسية 
حدوث السرطانات. 

آلية عمل المعالجات الهرموتية: 

-١‏ حصار عمل الهرمون عن طريق الارتباط بالمستقبلات 
على سطح الخلايا ومنع دخول الهرمون إلى الخلية. 


زاهرة قهد 


-١‏ تثبيط إنتاج الهرمونات في الجسم إما دوائياً وإما 
جراحيا. 

"- إزالة المستقبلات الهرمونية من على سطح الخلايا أو 
تغيير شكلها على نحو لا يرتبط معه الهرمون بالمستقبلات 
لدخول الخلية. 

أولاً- المعالجة الهرمونية لأورام الثدي: 

للمعالجة الهرمونية شأن مهم في معالجة أورام الثدي 
الخبيثة. إذ إن للإستروجين شأناً في النمو الورمي في نحو 
ثلثي سرطانات الثدي التي تكون فيها المستقبلات الهرمونية 
للإستروجين والبروجستيرون إيجابية لكليهما أو لأحدهما 
(81:281). هناك عدة طرائق لكبح عمل الإسنروجين: إما 
بإنقاص مسنويات الإستروجين: أو بحصارارتباطه 
بالمستقبلات 818 1018. أما الأورام السلبية للمستقبلات 
الهرمونية فإن المعالجةه الهرمونية فيها غير مفيدة: وقد تكون 
فائدتها قليلة جدا لا تتجاوز ه- ٠١‏ عند النساء المتقدمات 
في العمر. 

-١‏ معدلات مستقبلات الإستروجين الانتقائية ©اناءءاء5 
(15/غ51:1) 20011126055 «مامعءعع" دسععمتادء: 

للإستروجين عند النساء العمل الأساسي في الإخصاب»: 
وله تأثيرات مفيدة في الهيكل العظمي والجهاز القلبي 
الوعائي والجهاز العصبي المركزي. وتتم معظم الاستجابات 
للإستروجين عن طريق وسيط هو مستقبلات الإستروجين. 
لهذه المستقبلات شكلان: إما مستمبل ألفا 8110 وإما مستقبل 
بينا 815-8. وهما من عائلة المستقبلات النووية 70163 
لطللييانن 511061 7060]07 المعتمدة على الارتباط بعوامل اتتساح 
75 1121151101095 . 

توجد المستقبلات ألفا على نحو أساسي في الأعضاء 
التناسلية مثل الرحم والمبيض والثديء كما توجد في الكبد 
والجهاز العصبي المركزي. في حين توجد المستقبلات بيتا 
في النسج الأخرى مثل العظام والنسيج البطاني والرئتين 
والجهاز البولي والمبيض والجهاز العصبي المركزي. 

ترتبط مُعدلات مستقبلات الإستروجين الانتمائيهة 
65 بمستقيلات الإستروجين 21؛ لكي تقوم بعملها 
حيث تقوي عمل الإستروجين في بعض الأنسجة (ناهضات 
الإستروجين 2501156 65]70865): ولكنها تكبح عمل 
الإستروجين في أنسجة أخرى (مناهضات الإستروجين 


ين 


2013508154 معو0راوع ). وهكذا فإن 55812315 لها تأثيرات 
مزدوجة مقوية أو معاكسة للإستروجين بحسب النسيج الذي 

ويما أن للإستروجين شأناً مهما في سرطان الثدي: فإنه 
قد تم تصنيع عدد من الأدوية المناهضة للإستروجين من 
صنف 51815015 أهمها: التاموكسيفن 320071167] والتوريميفن 
عع ]للع 101 . 

التاموكسيفن هو من أوائل ال 5811815 الني استخدمت 
حتى الآن؛ وقد استعمل في علاج سرطانات الثدي الإيجابية 
المستقبلات الهرمونية علاجاً داعماً بعد الجراحة أو في 
الحالات الانتقالية وكذلك في الوقاية من سرطان الثدي؛: 
مع الأخن بالتأثير المسرطن لبطانة الرحم بالحسيان؛ إذ أن 
للناموكسيفن فعلاً مناهضاً 30380215 للإستروجين في غدة 
الثدي وتأثيراً مقوياً (ناهضا ]236055) للإستروجين في بطانة 
الرحم ./5-١‏ 

ويستعمل ال 581715 حالياً في الوقاية من ترقق العظام 
ولاسيما ال 731011626 . إذ إن للرالوكسيفن مثل الناموكسيفضن 
تأثيرات مناهضة للإستروجين على مستوى غدة الشدي 
ومقوية للإستروجين على مستوى العظام من دون أن تؤثشر 
في بطانة الرحم. وللدواءين تأثيرات مفيدة في مستوى الكبد 
واستقلاب الدسم؛ ولكنهما كليهما لا يخففان الأعراض 
الوعائية الحركية مثل الهبات الساخنة والتعرق الليلي 
الناجم عن نقص الإستروجين أو غيابه. 

وهناك حالياً محاولات مكثفة لتصنيع 551015 لتحسين 
التأثيرات المناهضة للإستروجين في الثدي والرحم وتقوية 
التأثيرات المقوية في الهيكل العظمي والجهازالوعائي القلبي 
والجهاز العصبي المركزي. 

أهم الأدوية المضادة للإستروجين: 

أ- التاموكسيفن 4223307112©8: يعمل التاموكسيفن عن 
طريق كبت مسنقبلات الإستروجين على نحو مؤقت ومنع 
ارتباط الإسنروجين بالمستقبلات؛ وهو يعطى عادة بجرعة 
يومية عن طريق الفم ٠١‏ ملغ وحيدة أو مقسمة على دفعتين. 

يؤدي إعطاء المعالجة الهرمونية بالتاموكسيفن لمدة ه 
سنئوات بعد الجراحة إلى إنقاص 050 من تنسب النكس 
والنقائل. كما يسنعمل التاموكسيفن لعلاج أورام الثشدي 
الانتقالية وللوقاية من حدوث سرطان الثدي عند النساء 
ذوات الخطر العالي. 

ب- التورميفن ©10161111122: يستطب التورميفن 5]07ع1*22. 
في الحالات نفسها؛ ولكنه أقل شيوعا. 


000 


لهذه الأدوية تأثيرات جانبية أكثرها شيوعاً التعب والهبات 
الساخنة: والضائعات المهبلية أو جفاف المهبل مع تغير في 
المزاج. كما أن الناموكسيفن قد يزيد من خطورة حدوث 
سرطانات الرحم (سرطان بطانة الرحم). ومن التأثيرات 
الجانبية له زيادة نسبية حدوث خثار في الأطراف السفلية أو 
صمات رئوية أودماغية. أما تأثيراته في العظام فتختلف 
بحسب العمر؛ ففي ما قبل سن اليأس قد يسبب 
التاموكسيفن ترققاً في العظام؛ في حين تكون تأثيراته في 
العظام جيدة بعد سن اليأس. أما التورميفن فنأثيراته في 
العظام أقل. 

ج- الفولفيسترانت ]17»5)232نا؟ (<1"25100): وهو أيضاً 
يؤثر في المستقبلات الهرمونية» ويدلا من أن يكبت المستقبلات؛ 
فإنه يزيلها. ويستطب في الحالات المعندة على التاموكسيفن 
خاصة؛ ويعطى مرة شهرياً في العضل. ومن أهم تأثيراته 
الجانبية الهبات الساخنة والتعب. (الجدول .)١‏ 


لاسواشياي |_اليةاتاير 
تاموكسيضر نولفاديكسر مناهمض 

دع1ل200ة] ع 120 للإسنتروجين 

تورميضن فارستون مناهض 

عمع 1 ممع 01] 0ماوع ]1 للإستروجين 
مناهمض 


فولفيسترانت 


تا 1351006 


2212801115 
)١( الجدول‎ 


-١‏ مثبطات إنزيم الأروماتاز 55ه)أطنطصآ ع102125ده20: 

بقيت مناهضات الإستروجين ولاسيما التاموكسيفن 
حجر الأساس فى العلاج الهرموني لأورام الثدي لأكثر من 
ثلاثين سنة؛ وتلاها فيما بعد أسنات الميجس رول [70عا5ع1726 
]2012 ثم الجيل الثاني من مشثبطات الأروماتاز غير 
الستيروئيدية: الأمينوغلوتيميد 70106 نط]ء]نااع0ملططة . 

وحلت مثبطات الأروماتاز حالياً مكان الميجسترول في 
معالجة أورام الثدي المعندة على التاموكسيفن أو بعد فشل 
التاموكسيفن. ثم امند تأثيرها إلى العلاج الداعم بعد 
الجراحة والعلاج الكيميائي للسيدات بعد سن اليأس؛ وكذلك 
إلى العلاج الأولي قبل الجراحة وفي الوقاية من سرطان 
التدي. 


الجيل 


الجيل الأول 


لا يوجد 


فورميستان 101221656206 


إكسيمسنان (ارومازين) ©5]20علرعناء 


النوع )١(‏ 1701 المثبطات الستيروئيدية النوع (؟) 17062 المثبطات غير الستيروئيدية 


أمينوغلوتيميد 1121106]]نااع8 312120 


فادروزول 1320:0201 
روغليتيمايد 12106]ء1081 


أناستروزول (اريميد كس ) 2225102016 
ليتروزول (فيمارا) 16502016 
فوروزول »70102016 


الجدول (؟) تصنيف مثبطات الأروماتاز 


آلية عمل مثبطات الأروماتاز: الإندروجينات هي المصدر 
الأساسي للإستروجين في النساء بعد سن اليأس»؛ وهي تفرز 
من الغدة الكظرية والنسيج الشحميء ثم تتحول إلى 
إسنتروجينات عن طريق إنزيم الأروماتاز. تثتبط مثبطات 
الأروماتازهذا التحول؛ مما يؤدي إلى هبوط مستويات 
الإستروجين هبوطاً شديدا في الجسم. 

تصنف الأدوية المثبطة للأروماتاز بحسب آلية عملها: 

أ- النوع الأول مناهضات الأروماتاز الستيروئيدية: مثل 
الإكسيمستان. 

ب- النوع الثاني مناهضات الأروماتاز غير الستيروئيدية: 
مثل الليتروزول والأنانستازول. 

مثبطات الأروماتازمن الجيل الثالث هي متبطات نوعية 
وقوية:؛ وتشمل الأناستروزول والليتروزول والإكسيمستان. 
تقدر فعالية تثبيط الأروماتازب 248 في أدوية الجيل الثالث. 

تستطب أدوية الجيل الثالث من مثبطات الأروماتاز في 
سرطان الثدي عند النساء بعد سن اليأس في الحالات 
التالية: 

أ- علاج مساعد ]980/اناز20: فقد تبين أن مثبطات الأروماتاز 
تنمناز بفعالية أكثر في كبت الإستروجين: فهي نفيد إذا فضي 
إطالة البقيا من دون نكس (1]!5) 0/1721 ناد غ112 ع20ع5]لاء16. 
وهنا تعطى إما مباشرة بعد الجراحة وإما بعد العلاج 
الكيميائي والشعاعي بحسب مرحلة الورم واستطبابات 
العلاج الداعم. 

ب- معالجة ورم الثدي المتقدم: في حالات النكس الموضعي 
أو الانتقالات بعد فشل التاموكسيفن أو مباشرة بوصفها 
خط أول في علاج الانتقالات بعد سن اليأس. 

ج- تستطب هده الأدوية أيضا في العلاج قبل الجراحة 
30 /اناز26030 في محاولة لتصغير حجم الورم قبل الجراحة 


أوفي الحالات المتقدمة موضعياً غير القابلة للجراحة؛ وذلك 
لتسهيل الجراحة لاحقاً. 

د- هناك دراسات حالية لاستعمال مثبطات الأروماتاز 41 
في الوقاية من سرطان الثدي عند السيدات ذوات الخطر 


العالى. 
أما الجرعات واستعمال هذه الأدوية فهي مبينة في 
الجدول ("). 


(ء0201ماع1) 22دمءط 5 ملغ حبة يو ميآ 


(30ؤ]5ع تلزعاع) 10111351 م 


(225]52201ة) «7مع11110لكم 


؟املغ يومياً 

وكذلك يمكن استعمال هذه الأدوية قبل سن اليأس حين 
إجراء ضهى جراحي أو دوائي أو شعاعي بعد فشل العلاجات 
الهرمونية الأخرى. 

التأثيرات الجانبية للمعالجة الهرمونية: تشمل الهبات 
الساخنة والأعراض الهضمية من غثيان وقياء والشعور 
بالتعب والإعياء, واضطرابات المراج» وترقق العظام,؛ وقد تصل 
إلى الكسور؛ ولاسيما في مثبطات الأروماتاز والنزف المهبلي 
والضائعات المهبلية وسرطان بطانة الرحم وأمراض القلب 
والأوعية والتهاب الوريد الخثري. 

"- المعالجات الهرمونية الأخرى: 

أ- الضهى: يعتمد إحداث الضهى عند النساء قبل سن 
اليأس إما على استتصال المبيضين اللذين هما المصدر 
الأساسي للإستروجين قبل سن اليأس؛ وإما على استعمال 
الأدوية المضادة للهرمون المطلق اللوتئيني 1.111811 مثل ال 


غوزرئين (ء20130) 15اء:056ع أو الليويروريلين(1071م11آ) 
مذاء:0 ماعل تؤدي هذه الأدوية إلى تثبيط المحور الهرموني 
النخامي المبيضي. ويمكن إجراء الضهى بنشعيع المبيضين. 
قد يكون الضهى علاجاً وحيدا قبل سن اليأس أو بالاشتراك 
مع التاموكسيفن أو مثبطات الأروماتاز. 

ب- أسيتات الميجسترول (ع©22ع11©»8) عأهاءء2 أوماوعع»11: 
وهو دواء مماثل للبروجستيرون (ع11!1 ©7086516502م) يستطب 
في الحالات المتقدمة من سرطان الشدي؛ وهو نادراً ما 
يستعمل حاليا. 

ج- بعض الأدوية الأخرى مثل الإندروجينات تستعمل 
أحياناً بعد فشل العلاجات الهرمونية الأخرى؛ وقد تبدي 
بعض الفعالية؛ ولكن لها تأثيرات جانبية تؤدي إلى ظهور 
خصائص ذكورة مثل الشعرانية وخشونة الصوت. 

ثانيا- المعالجة الهرمونية في أورام الموثة: 

تبقى المعالجة الهرمونية أو الحرمان من الإندروجينات حجر 
الأساس في علاج سرطان الموثة عند الرجال. وتستطب يوصفها 


| بمثبطات الإند روجين 0 
السب تت 1 


معالجة داعمة أو لمعالجة الحالات المتقدمة أو الانتقالية. 

تؤدي المعالجة الهرمونية إلى الهجوع في نحو /40-١‏ 
من حالات سرطان الموثة المتقدم: وتؤدي إلى بقيا من دون 
نكس (21'5) [51011/172 17166 21087655100 من 78-١75‏ شهرا . 
وقد تتطور خلال العلاج الهرموني سلالات خلوية غير 
معتمدة على الهرمونات؛ ما يؤدي إلى نكس موضعي أو ظهور 
نقائل بعيدة. 

هناك طرائق علاجية متعددة للوصول إلى مستوى 
تستوستيرون في البلازما يوازي المستوى الناجم عن 
استتصال الخصيتين باستعمال الأدوية المثبطة لإنتاج 
الإندروجين مثل 205205 128ك35ع1ء206-7م ه10 2128 لماع أن 
(111111) أو استعمال مناهضات الإندروجين. وقد استعملت 
معالجة مشتركة تجمع بين مناهضات الإندروجين مع 
مثبطات إنناجه (مماثلات - 1.11111): وتسمى هذه المشاركة: 
اللإحصارالمتشارك للإندروجين «مع220108 0ع5 1ط نرم 
(8ى0) علدءاءهاط (الشكل .)١‏ 


0-0 1 0 
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: لتكت 
ا ارتفاع ال .موم 


وس 


الشكل )١(‏ خوارزمية تبين خطة العلاج بعد التشخيص الأولي 


الشكل (5) 


طرق إزالة الإندروجين الأوئية 5وذداط2 د«ععوعقصه وسقستعم: 

-١‏ استئصال الخصيتين (بضع الخصيتين (2ماء12لء07): 
وهي عملية أقل استعمالاً من العلاج الهرموني من قبل 
الأطباء؛ وتؤدي إلى هبوط فوري في التستوستيرون الجائل 
في الدوران خلال عدة ساعات»؛ وهي أقل تكلفة من العلاج 
الهرموني. 

؟"- دي أتيل ستيلبسترول [5)50ع01]3:15)11 (121:5): هو 
إستروجين نصف صنعي من أوائل الخيارات غير الجراحية 
لعلاج سرطان الموثة. وقل استعماله حالياً بسبب السمية 
القلبية الوعائية والمضاعفات الخثرية والصمية التي 
يحدتها.ء وقد أوقف استعماله في عدة دول غربية بسبب هذه 
السمية. 

*- أستات السيبروتيرون ©<0]6»502:م5© (04)): هي 
إندروجين بروجسنيروني سديروئيدي يحصر النفاعل بين 
الإندروجين ومستقبلاته؛ وينقص معدل التستوستيرون في 
المصل. يستعمل وحيدا أو بصفة عامل واق من حدوث 
(التوهج) 113:6 عند بدء العلاج بمناهضات 1.111511؛ وهو 
يثبط أيضا الهبات الساخنة الناجمة عن المعالجات المضادة 
للإندروجين سواء باستئصال الخصيتين أم بالأدوية. وهو 
جيد التحمل؛ ولكن ترافقه مضاعفات وعائية وقلبيه 
منعد ده 

؛- تناهضات ال 11غ1.111 ومناهضاتها0:215ع302]28 1.111:11) 
(2802151 2110: أحدث إدخال ناهمضات ال 11111 ] مثل 


ليوبروليد والغروزلين ثورة في علاج سرطان الموثة» وثبعت 
فائدته الفيزيائية والنفسية الجيدة. 

يطلق ال 111111 على نحو طبيعي من الوطاء بشكل 
دفمات؛ مما يؤدي إلى إطلاق دفمقات من ال 1511 وال 1آنا. 
يرتبط ال 111 بالمستقيالات على سطح خلايا ليديغ 18للاء.! 
في الخصية: ويؤدي إلى إنتاج التستوستيرون. 

يؤدي التعرض الثابت لل 1111511 بعد العلاج بناهضات ال 
111111 إلى إنقاص المستقبلات (12]108نا768 00177/8) في الغدة 
النخامية وتثبيط إطلاق ال 1511 وال 1.11 ونقص مدواقت في 
إنتاج التستوستيرون. تنطلق في الأيام الأولى من استعمال 
العلاج دفعة عابرة من التستوستيرون قبل أن يشثبط الإنتاج 
على نحو كامل. هذه الموجة من التستوستيرون قد تؤدي إلى 
زيادة نمو سرطان الموثة زيادة عابرة؛ مما يؤدي إلى زيادة الآلام 
أو إلى أعراض بولية (أسر بولي وغيرها)؛ وهذا ما يسمى 
بظاهرة النوهج 20126200ع1!م 113156 

التأثيرات الجانبية لناهضات ال 111811 تختلف عن ال 
ذظارا وال 024)؛ ولاسيما يعدم وجود السمية القلبيةه الوعائيه. 

تتوافر ناهضات 111111 على شكل حمّن مديدة شهرية أو 
كل *-1 أشهر (0650)؛ مثل ال «زاء2ء05ع (201306). وال 
ع0110مناء1 (دمنمناءآ) والأباريليكس «زاء:403: وهو مستحضر 
جديد معدل من مناهضاتالفونادوترويين 
(321350215 015181 720011160). وهو غير مشايه لناهضات ال 
1111 )؛ إذ أنه مضاد مباشر لل 1.11111) وهكذا فإنه يجنب 


حدوث ظاهرة التنوهج. 

- 55155 - 80: وهو مكمل عشبي درس مؤخراءآلية عمله 
غير معروفة. ويبدو أن تأثيراته الحيوية مشابهة 

-١‏ الإندروجينات غير الستيروئيدية: مثل البيكالوتاميد 
210 والفلوتاميد 1101312116 والنيلوتاميد 
110 وهى تنداخل في ارتباط التستوستديرون والدي 
هيدروتستوستيرون بمستقبلات الإندروجينات. 

وهذه الأدوية فعالة في معالجة سرطان الموثة الانتقالي: 
ويجب أن تشارك باستئصال الخصيتين أو بناهضات 11251[1.آ. 

إحصار الإندروجينات المتشارك معع 2200 0عصنط درم: 
(41)) ع101:30!ط تؤدي المعالجه الوحيدة بالحرمان من 
الإندروجينات إلى هبوط 25١‏ من التستوستيرون الجائل. 
أما ٠١‏ الباقية من التستوستيرون فتنتج عند الرجل 
(المخصي) من تحول الستيروئيدات الكظرية إلى 
التستوستيرون. 

لذلك تنصح معظم المراكز والدراسات حالياً بالمعالجة 
المتشاركة ما بين الخصي الدوائي أو الجراحي مع مناهضات 
الإندروجين غير الستيروئيدية. 

المعالجة الهرمونية بالتضامن مع استئصال الموثة 
الجدري: 

-١‏ المعالجة الهرمونية قبل الجراحة (أو الأونية) 
0084 لا تزال قيد البحثء وتستطب غالبا في 
الحالات المتقدمة يهدف نحسين إمكانية الاستتصال 
الجراحي. 

"- المعالجة الداعمة بعد الجراحة ]0122ا[20: تبين في 
عدد كبير من الدراسات الراجعة والمستقبلية أن للعلاج 
الهرموني فائدة في تحسين السيطرة الموضعية - وريما 
البقيا- بعد استئصال الموثة الجذري. 

ما يزال موعد البدء بعلاج أورام الموثة علاجا هرمونياً 
قيد الجدل؛ ولكن هناك إجماعاً متزايداً على أن بدء العلاج 
الفوري بعد الجراحة حين وجود إصابات عقديه يحسّن نسب 
البميا. 


ا 


"- المعالجة الهرمونية بالمشاركة مع العلاج بالتشعيع 
الخارجي بوساطة جهاز مسرع الخطًا أو الكويالت: أجريت 
دراسات سريرية كثيرة لبيان فائدة إضافة العلاج الهرموني 
لتحسين نتائج العلاج الشعاعي لسرطان الموثة الموضع أو 
المتقدم موضعياًء ومن المتفق عليه حالياً أن المرضى المصابين 
بسرطان موضع عالي الخباثة 87206 181 أو الأورام المتقدمة 
موضعيا قد يستفيدون من المعالجة الهرمونية الداعمة لمدة 
سنتين أو ثلاث سنوات. 

4- المعالجة الهرمونية مع المعالجة الشعاعيةالكثبية: 
تعتمد المعالجة الشعاعية الكورية /ام0116]0612ا© (وتدعى أبضاً 
المعالجة الكثبية لام073/ا6:011) على حبيبات توضع ضمن 
الموثة» وتستطب فى أورام الموثة متوسطة الدرجة أومنخفضة 
الدرجة (غليسون < 5) بعد أن يعطى المرضى معالجة 
هرمونية أولية 26020[101/22016. كما تعطى حين وجود ورم موثه 
كبير الحجم لتصغير حجم الموثة. وهذا الاستطباب ما يزال 
قيد الدراسة وننانئجه غير معروفة. 

ه- المعالجة الهرمونية المشتركة في أورام الموثة الانتقالية: 
يعتمد توقيت المعالجة الهرمونية على ظهور النقائل 
العظمية على نحو خاص وعلى ارتفاع ال 554: وهي عادة 
تشمل علاجاً متشاركاً (2088). 

التأثيرات الجانبية للحرمان من الإندروجينات 5106: 
لغ لأرمع0 معو وعلسة آه كاءءللء 

العلاج الهرموني على نحو عام جيد التحمل. والتأثير 
الجانبي الأكثر شيوعاً فيه هو نقص الشبق (الليبيدو). أما 
التأثيرات الأخرى المذكورة فهي عديدة؛ وتشمل التعب وزيادة 
الوزن والاكنئاب وترقق العظام وفقر الدم وضمور العضلات 
والتثدي والهبات الساخنة ونقص الوظائف العقلية ونقص 
الليبويروتينات العالية الكثاقة 12(12آ11. 

نادرا ما تؤدي هذه الأعراض إلى إيقاف العلاج. ويمكن 
السيطرة عليها بالأدوية المساعدة. قد يضاف الاستروجين 
في بعض الحالات الشديدة من الهبات الساخنة. وقد تشاهد 
سمية كبدية ولاسيما معال 088. أما التثدي فيمكن 
السيطرة عليه بتشعيع الثديين. 


اللقاحات المضادة للأورام 


يترافق تحول الخلايا تحولاً خبيثاً ووجود بروتينات على 
سطح الخلايا الخبيثة تشكل مستضدات تدعى المستضدات 
الورمية 0ع30]18 255012660 1111101) (1.414): هذه المستضدات 
إما ألا تكون موجودة في الخلايا الطبيعية وإما أنها توجد 
بتركيز أقل بكثير مما هى عليه في الخلايا الورمية: ويمكن 
الإفادة من هذه الظاهرة لصنع لقاحات تستهدف هذه 
المستضدات وتنفرد بالخلايا الخبيثة من دون تخريب الخلايا 
السليمة. ولكن تصنيع مثل هذه اللمقاحات يواجه صعوبات 
عديدة منها ضعف تركيز هذه المسنضدات في الخلايا 
الخبيثة عن مثيلها في الجرائيم مما يساعدها على تجنب 
الجهازالمناعي الذاتي والهروب منه. وعدا ذلك إن المستضدات 
الخاصة بالخلايا الورمية التي يجب انتقاؤها واستهدافها 
باللقاحات والمعالجات المناعية هي نسبيا قليلة إذا ما قورنت 
بالمستضدات غير المحددة الوظيفة المناعية في خلايا 
السرطان ومنهاالمستضد الورمي الجنيني 084 أو 
(تاعط)2650 ولا فائدة وظيضية من اسنهدافها . 

ثم إن تحريض الخلايا الفاتكة (2ع!1!11! [28)0118) 12ل من 
قبل الخلايا الورمية كثيرا ما يكون ضعيفاً لأن تقديم 
المستضدات المحرضة لل (١/16‏ يكون ضعيفاً مما يمكنها من 
تجنب الهجوم المناعي الذاتي. 

لمحة عن التطورات الحديثة باللقاحات السرطانية: 

من المعلوم أن جهازالمناعة في جسم الإنسان شديد 
التعقيد ويتميز بتوازن دقيقء وبما أن خلايا السرطان 
مشتقة في الأصل من خلايا الجسم الطبيعية فاستهد افها 
من قبل جهازالمناعة ليس سهلاً بل هو تحد فريد للطرق 
العلاجية المناعية التي تبنى أساساً على تعرف المستضدات 
الورمية (182485) التي تحرض الخلايا اللمفاوية التائية 7 
5».: ولكن تحريض هذه الخلايا وحده ليس كافيا. وتجري 
الآن دراسات ياستخدام الخلايا التائية اللمفاوية المرتشحة 
بالورم د5عالإء10مص]لا[- 1 1211152]188 111101) بإجراء تعديللات 
مناعية عليها واستخدامها مع أدوية أخرى تنشط جهاز 
المناعة الذاتي وتضعف العوامل المثبطة له الموجودة على 
نحو طبيعي على بعض الخلايا؛ ومثال ذلك استخدام 
الانترلوكين 11-2 مع الخلايا النائية المرتشحة والمقاومة 
للورم:؛ مع تصورما يعني ذلك من الصعوبات التقنية والآثار 
السمية. 


زياد عبد الهادي 


أنواع اللقاحات: 

-١‏ اللقاح الخلوي: المبدأ هنا حقن المريض بخلايا ورمية 
مشابهة لخلايا الورم ذاته تؤخن من المريض نفسه أو من 
مصادر مغايرة ثم تخضع للهندسة الجينية على نحو يمكن 
معه إظهار المستضدات بطريقة أقوى تثير الجهاز المناعي 
على نحو يقاوم معه الورم. وفي الوقت نفسه تستطيع 
الهندسة الجينية أن تجعل هذه الخلايا المستعملة باللقاح 
قادرة على إفراز عوامل خلطية تدعى السيتوكينات 5عل]!0)لا© 
تحسن ردود فعل جهاز المناعة الذاني. 

وعدا هذا هناك جينات مثبطة للورم مثل الجين 253 إذا 
حدثت فيها طفرة تصبح نوعية للورم وقابلة لالاستهداف 
باللقاحات المضادة للسرطان. 

؟- اللقاحات التي تستخدم الجينات الورمية مباشرة: 
كإدخال جِرء من ال 4ل!(1 أو1/14 لجين ورمى إلى داخل خلايا 
المريض نفسه ومن ثم إثارة جهاز المناعة ليتوجه ضد المرض. 
ولكي يتم إدخال هذه الأجزاء من ال ١/4‏ أو 81/4 إلى داخل 
خلايا المريض يتم تحميلها على فيروسات تدعى ال (118/ا 
0 ند خل الخلايا وينم نسخ ]م1305011) هذه المواد داخل 
نوى خلايا جسم المريض. 

الصعويات الني تواجه تحضير اللقاحات: 

-١‏ كثيراً ما يكون على سطح الخلايا الورمية تعبير ناقص 
لجزيئات معقد التوافق النسيجي الكبير ©1111 على سطح 
الخلايا. ومن المعلوم أن ال 71110 هوالمسؤول بالدرجة الأولى 
عن تقديم المستضد وتحريض الخلايا التائية اللمفاوية 
القاتلة للخلايا. وأكثر من ذلك قد يكون معقد التوافق ')1/111 
بحالة طفرة أو مخبوناً 0616160 مسببا غياباً تامأ للتعرف 
بوساطة اللمفاويات الناثية السامة للخلايا ال .1 01)]مالإ© 
(011)) عالاءمطم لاا 

؟- تظهر الأورام غالباً مستضدات ضعيفة جداً لاستهدافها 
بسهولة بالآلية المناعية. 

*- معظم الأورام تنقصها الجزيئات المساعدة للاستشارة 
كال 01086.01080.01040) أو جزيئات الالتصاق كما في جزيء 
الالتصاق الخلوي (عأناءة201 1505دعط20 ذاء») 0101-1 أو 
المستضدالمرافق لوظيف ةالكرياتالبيض 
(معةأامة 35501260 07ناعهلا؟ عالاءمعناء1) 4-3"آا التي تفعل 
الخلايا التائية. 


مجم 


4- تدل القرائن الجديدة على أن الخلايا الورمية تنتج 
وتفرز عوامل عديدة مثل 8- "1001 - 801 /1- 20182 وكلها تثبط 
الخلايا التي تقدم المستضد. 

اللقاحات الخلوية: 

تتكون من خلايا ورمية تؤخن من مصادرمغايرة (خيفية) 
عاءم2186. وسجل نجاح هذه الطريقة بعدد من الدراسات 
في سرطان القولون والميلانوما. أما تحضير لقاح خلوي من 
المريض نفسه 05ا30]01080 فأكثر تعقيدا. 

وتستعمل الهندسة الجينية لزيادة كفاءة هذه الخلايا 
الورمية كي تستطيع إنتاج مواد خلطية مثيرة للمناعة 
كالسيتوكينات ولاسيما 0131-051). وأدى مرح الخلايا الورمية 
الذاتية باللقاح المحضر من خلايا غيرية - معرضة للهندسة 
الجينية أو بخلايا مولدة للألياف 861001355 - إلى بعضص 
النجاح في تحسين الاستجابات المناعية. وعدا ذلك يمكن 
إضافة الخلايا التي تقدم المستضدات 2018605 (8805) 
5لاء ع12أمء5ع5م ولاسيما الخلايا المتغصنة 15اع» 06502112 
وخلايا محملة بالملستضدات. إن أقوى الخلايا المظهرة 
للمستضد الورمي هي الخلايا المتغصنه لا حتوائها مستويات 
عالية من التعبير على معقد التوافق النسيجي الكبير 1/1110 
بصنف ! و !! إضافة إلى عوامل المساعدة على تفعيل المناعة. 
ويمكن أخن هذه الخلايا من المريض نفسه إذاتية) 
20105 وزرعها في المزارع الخلوية واستعمالها بصفهة 
وسيلة نقل 7611016 لإبراز المستضد الورمي؛ مما يحرض 
اللمفاويات التائية النوعية على نحو فاعل. فا لفكرة إذا هنا 
زيادة كميه الخلايا المتغصنه وتقويتها يحملها للمستضد 
الورمي ثم إعادة حقنها. وتظهر الدراسات الحديثة أن وجود 
الورم الخبيث في الجسم يضعف الخلايا المتغصنة بتأثيره 
في تميز هذه الخلايا ونضوجها ثم في وظائفها. ويترافق 
ذلك وانخفاض مستوى ال 111105 في هذه الخلايا؛ وهو أحد 
أهم العوامل المسببة للتثبيط المناعي المرافق للأورام الخبيثة. 
لذلك كان تفعيل الخلايا المتغصنة في الرجاج 20:]أا-ما 
وإعادتها إلى الجسم المريض محملة بالمستضد المناسب من 
أهم المناورات المناعية. 

مولدات الضد الورمية: 

لإيجاد لماح نوعي للورم يجب أن تحدد بوضوح 
المستضدات التي تؤدي إلى استجابة مناعية فعالة وتكون 
بآن واحد نوعية خاصة بالورم لتجنب السمية العلاجية: أي 
إن المستضد المستهدف يجب أن يكون موجودا في الخلايا 
الورمية تحديدا من دون غيرهاء وأن يكون له دور مباشر في 


5 هن 


تحول الخلايا تحولاً خبيثاًء مما يساعد الجهاز المناعي على 
تمييز الخلايا السرطانية من الخلايا الطبيعية ويمنع الورم 
من الهروب من الاستجابة المناعية. 

ويمكن استهداق المستضدات البروتينية بلقاحات صنعية 
مركبة من البيتيدات التي تعمل بصفة مولدة لردود الفعل 
المناعية 12121101108615: ولكن فعلها هذا ضعيف يجب تقويته 
بطرائق متعددة منها كيميائيه أو جرثومية أو خلوية. 

اللقاحات الجينية: 

تستعمل مواد جينية لتوليد مستضد يمكنه تحريك 
الجهازالمناعي. تسلأآلف هذه الموادالجينيهة من 
ذلاماء زخ لامآ لاته)معمرعامحرمء) أو 1114 أو ذلااآل1"ء محمول 
على ناقل مثل البلاسميد . تدخل هذه المواد جسم المريض 
مباشرة أو بوساطة الخلايا التى تقدم هذا المستضد والمهيأة 
في المزارع الخلوية. تحتاج اللقاحات الجينية إلى توجيهها 
بحامل من الفيروسات 020110066 71121 وعندئن يحدث النسخ 
من اللقاح الجيني في داخل جسم المريض 67008670105 
11305110 مما يؤدي إلى حركة الجينات الطبيعيةه حركة 
مماثلة ومتواصلة فترة طويلة بدلا من حقن بروتينات جاهزة 
قصيرة العمر. وعدا ذلك فإن تحضير ال 10114 بصفة لماح 
يحول إلى بروتين فاعل في جسم المريض هو أنقى وأسهل 
من محاولة تحضير البروتينات نفسها ثم حقنها للمريض 
جاهزة. ثبت في عام 1147 أن اللقاحات المتعددة البروتينات 
النووية من الممكن استعمالها على نحو فعال بصفة لقاح. 

وهناك طرائق أخرى جديدة للتمنيع ضد السرطان يُذكر 
منها: 

-١‏ حقن ببتيدات مشتقة من ال 3-:)714 للمصابين 
بالميلانوماء وقد ذكرت إحدى الدراسات استجابية /ا مرضى 
من أصل ١٠٠‏ مريضا لهذه الطريقة وزيادة مهمة بنسبة الخلايا 
اللمقاوية النائيه في الدوران وارتشاح الورم بخلايا تائيه -1) 
(كلاعه. 

-١‏ حقن ببتيدات مصنعة طويلة السلاسل مبنية على 
أساس التعامل مع معقد النوافق النسجي الكبير 
(81110) عاعامتحصمء '(21!1م772م115]0 212(01: مما يؤدي إلى 
تخفيف ظاهرة الاعتياد والتحمل عع2ة2ع01). 

*- طريقة بديلة للقاح: استعمال خلايا الابيضاض 
اللمفاوي المزمن الني أدخل إليها فُيروس يحمل اللقاح؛ ومن 
أجل ذلك تُحرّض جزيئات كال 0080 وال الاله12 وال 3هآماء 
مما يقوي المناعة ضد الورم. حتى أن حقن القفيروس مباشرة 
في الورم - وهو يحمل 0080 المصابين بالأورام الميلانية 


الانتقالية - أدى إلى استجابات سريرية. 

4- كسر التحمل المناعي عن طريق تعديل الاستجابة 
المناعية: من أجل نجاح ردود الفعل المناعية والاسنتجابة 
المناعية للجسم ضد الورم لابد من كسر حلقة التحمل المناعي 
في موضع الورم وهنا يأتي دور المعدلات المناعية, وأصيح ذلك 
خياراً مفضلاً لزيادة فاعلية اللقاحات المضادة للسرطان. أحد 
الأمثلة هوالمعالجة بالخلايا المعدلة مناعيا بحالة الأورام 
الميلانيه 761300773 التي أرفقت بمعالجة مشددة كيميائية - 
شعاعية. من ذلك دراسة 10505618 ومعاونيه ينقل الخلايا 
المعدلة مناعياً المرتشحةه بالورم -1 12111526128 1010201 
0/65 منرافقه والانترلوكين 1-2[ بعد المعالجة 
المثبطة للنقي بما فيها العلاج الكيميائي. 

التحديات ومحاوئة تجاوزها: 

-١‏ مواجهة المثبطات المناعية الني توجد على نحو طبيعي 
على بعض الخلايا التائية المنظمة للتوازن المناعي 
(175685)+0104+01(25) وهي تننج في التوتة (النيموس). 
ويؤدي تراكم هذه الخاذيا المثبطة للمناعة 1-7685 في موقع 
الورم إلى تثبيط الخلايا المهاجمة للورم. ويرافق زيادة تركيز 
هذه الخلايا المثبطة في مكان الورم بإنذار سين في العديد 
من الأورام الصلبة بما فيها أورام المعثكلة والمبيض والثدي 


والكبد. وتعديل هذا التأثير بمحاولة إزالة ال 1-1685 يحسّن 
ردود الفعل المناعيه. 

"- تطبيق ال 2-.11 أو السيكلوفوسفاميد يقود إلى إزالة ال 
1-685: الأمر الذي يمكن أن يؤدي إلى حالة مناعة ذاتية 
شديدة., ولكن ال 11685 تعود بسرعة وتترمم بعد إيقاف 
السيكلوفوسفاميد مثلاً؛ ما يحد من فاعلية هذه الطريقة. 

نادرا ما تكون ردود الفعل التلقائية التي تستهدف 
المستضدات الورمية (18435) كافية لتراجع الورم. من أجل 
إحداث مناعة وقائية في الجسم ضد ورم معين عن طريق 
اللقاحات تحقن العوامل المحرضة للمناعة موضعيا. وترافق 
الحقن الموضعي عادةآثار جانبية قليلة كالاندفاع التحسسي 
في موقع الحمّن. وأظهرت عدة دراسات إثارة النوكلوتيدات 
النووية 0:1065ء1عنام/ز:01180060 (60211م2) تأثيرا قوياً 
محرضاً للمناعة؛ وأظهر تطبيقها فاعلية مضادة للورم في 
عدد قليل من المصابين بسرطان الكلية والميلانوما واللمفومة 
ذات الخاذيا التائية. ويذكر بالمناسبة لقاح ال 800 المستعمل 
بالحقن داخل المثاتة. 

والخلاصة تقترب المعالجة المناعية للسرطان من الوقت 
الذي ستصبح فيه قابلة للتطبيق في العيادات والممارسة 
العامة. 


معالجة آلام الأورام والمعالجة الملطفة 


غالبا ما تكون هناك حاجة إلى تخفيف الألم في مختلف 
مراحل السرطان. ومع أن أقل من 7١١‏ من المرضى يسرطان 
ثابت الموضع يبلّغون عن معاناتهم الألم فإن 28٠‏ أو أكثر من 
المرضى المنوقع وفاتهم والذين يعانون انتشارٌالمرض على نحو 
كبير يشعرون بالألم الذي يتطلب العلاج. ويعاني أغلب الذين 
تمت إحالتهم لعلاج السرطان الشعورٌ بالألم في موضعين 
تشريحيين على الأقل؛ ويعاني أكثر من 25١٠‏ الألم في أربعة 
مواضع أو أكثر. 

ينشأ الألم نتيجة العديد من الآليات؛ يحدث الألم الناجم 
عن المرض مباشرة في المراحل المتقدمة من الإصابة في 56/- 
6 من المرضىء وينجم الألم عن علاج السرطان في نحو 
7505-6 من المرضى الذين يتلقون علاجا بالمواد الكيميائيه 
أو عولجوا بالجراحة أو بالإشعاع. وينجم الألم عن مشكلات 
صحية غير مرتبطه بالسرطان - كوجود مرض سابق- في 
٠١-7‏ من المرضى. 

أصبح التعامل مع الألم وغيره من الأعراض الهدف 
الأساسي للعلاج في العديد من المرضى؛ ويرتبط هذا الهدف 
بفلسفة الرعاية المسكنة للألم. يشتغل بالرعاية المسكنة للألم 
العديد من مختصي الرعاية الصحية؛ وهي توفر تعاملاً 
مستمرا مع الأعراض: ووقاية الوظائف: والدعم النفسي 
والروحي للمريض والأسرة:؛ والرعاية الشاملة في نهاية 
العمرء والهدف من العلاج تخفيف الألم على نحو فعال كي 
يتمكن المريض من التمتع بحياة أفضل والوفاة من دون ألم. 

أساليب التعامل مع الألم: 

يجب أن يبدأ النعامل مع ألم السرطان بشرح أسباب الالم 
للمريضء ثم بنيعه التمويم السريري الدقيق وخيارات العلاج 
المتعددة الاتجاهات. 

يحدث لدى معظم المصابين بالسرطان خوف وقلق بدءا 
من وقت التنشخيصء وقد يتعرضص بعضهم للإحباط. وفي 
العديد من الدول الناميه يعد تشخيص مرص السرطان 
"حكما بالإعدام" لأن خيارات العلاج تكون محدودة على نحو 
كبير في الوقت الذي يذهب فيه المريض إلى المستشفى . 

يجب أن يكون تقويم المريض شاملا ينطوي على كل 
جوانب المشكلات. سواء البدنية أم النفسية أم الاجتماعية أم 
الروحية. ولما كان الألم تجرية ذاتية فإن المريض وحده هو 
من يستطيع أن يعبر عن مدى تضرره؛ ويجب أن يصدق 


نعمت أديب 


الممارس العام تعبير المريض عن الألم؛ ويجب تقييم كل نوع 
من الألم. 

تقييم المريضص: 

يتطلب التقييم الشامل للسرطان سجلا دقيقا وفحص 
المريض جسمياً فحصاً كاملا واستعراض الفحوص المخبرية 
والصور الشعاعية وغيرها من المفحوصء ويمكن لملاحظة 
المريض في أثناء التقييم السريري تقديم معلومات مفيدة. 

تقييم الألم: 

يشير السجل المفصل إلى موقع الألم وتوزعه وشدته 
ونوعيته وما إذا كان مستمرا أو متقطعاء وما العوامل التى 
تزيده أو تخففه؛ وهل يحد من نشاط المريض أو يُقَلق نومه. 
يمكن قياس شدة الألم ببساطة باستخدام مقياس التناظر 
المرفي (عنا20210810 ع1اع ناذا ء1[عاء6) لث. /ا.قاء والمقياس الرقمى 
أوباستخدامالمزيد من استطلاعات الرأي المتقدمة. من المفيد 
للمرضى وصف أنواع الألم بطريقتهم الخاصة ياستخدام 
كلمات مثل: وجع أو حرقان أو طعنء ومثل هذه الكلمات قد 
تشير إلى نوع الألم؛ وتوضح ما إذا كان الألم بسبب الأذية 
المباشرة أو اعتلاليا عصبيا. قد يستطيع الأطفال الصغار 
التعبير عن شدة الألم عن طريق الاختيار بين مجموعة من 
رسومات الوجوه؛ وتتدرج من الوجه المحايد أو المبتسم إلى 
الوجه الباكي. إن ملاحظات مقدمي الرعاية مفيدة على نحو 
خاص في الأطفال وفي المرضى المتأخرين إدراكيا. والمعلومات 
حول العجز الوظيفي ومستوى القلق وال حباط وأفكار 
الانتحارمن الأمورالمهمة حين تقييم حالة المريض النفسية. 

قد يكون سجل المريض المفصل والدقيق كافياً لتحديد 
نوع الألم وسيبه. وبعض الفحوص مثل التصوير المقطعي 
المحوسب (01) أو التصوير بالرنين المغفنطيسي (01/111) 
ضرورية لتقديم المزيد من المعلومات في يعض الحالات. 
وازدياد شدة الألم بعد فترة استقرار يجعل من الضروري 
إعادة تقييم الأسباب الكامنة وراء كل نوع من الألم. ويجب 
القيام بتقييم عاجل وتقديم العلاج بسرعة في حالات 
الطوارئ المتعلقة بالألم (مثل الكسور المرضية أو ألم الظهر 
نتيجة انضغاط الحبل الشوكيء أو الصداع نتيجة ضغط 
مرتفع داخل القحف). 

ق تخفيف الألم: 
يتميز ألم السرطان بقابليته الشديدة للعلاج:؛ والعلاج 


بالأدوية هو الوسيلة الأساسية للتعامل مع الألم. يمكن 
السيطرة على 40-١‏ من ألم السرطان باستخدام الأدوية 
عن طريق الفم. ويمكن تخفيف الألم في ما يزيد على ه// 
من المرضى الذين يحصلون على العلاج المسكن المناسب مثل 
الأدوية الأفيونية أو غير الأفيونية؛ والأدوية المساعدة كما 
يفترحها جدول المسكئات الصادر عن منظمة الصحة العالمية 
المبين في آخر البحث. يوصي بتناول الأدوية عن طريق الفم 
ووفقاً لجدول زمني؛ ويتم تحديدها تبعاً لاحتياجات المريض 
مع الاهتمام بالتفاصيل. 

ويعد كل من الأسيتامينوفين (باراسيتامول) والأدوية 
اللاستيروئيدية المضادة للالتهاب (7154811) مسكنات فعالة 
للمرضى الذين يعانون ألما سرطانياً معتدلاً. ويمكن الجمع 
بينها ويين الأدوية الأفيونية في المرضى الذين يعانون ألما 
متوسطأ إلى ألم شديد. أوضحت تجارب استخدام جدول 
مسكنات منظمة الصحة العالمية أن ميدأ الانتقال من 
المسكنات غير الأفيونية إلى المسكنات الأفيونية آمن وفعال. 
ويمكن التعامل بسهوئة مع التأثيرات الجانبية الناجمة عن 
استخدام الأدوية الأفيونية في معظم المرضى باستخدام 
مزيج من تثقيف المريض؛. وطمأنته بخصوص الطبيعة 
المؤقتة للتسكين والقياء؛ والاختيار الدقيق لجرعة الدواء 
الأفيوني وطريقة تعاظيه؛ واستخدام أدوية إضافية مثل 
مضادات القياء والمواد الملينة. 

تُستخدم الأدوية المساعدة لعلاج الآلام الشاقة مثل آلام 
الاعتلال العصبي وألم العظام. ومن بين الأدوية التي 
تستخدم على نحو متكرر للتعامل مع ألم الاعتلال العصبي 
الأدوية ثلاثية الحلقات المضادة للاكتئاب؛ والتخدير الموضعي 
المندنظم,؛ والباكلوفين (دواء مرخ للعضلات): وهي تستخدم 
على نحو تقليدي لإضعاف الشعور بالألم؛ في حين كانت 
الأدوية المضادة للتشنج مثل جابابينتين وكاريامازيبين 
وفنتيوين تستخدم على نحو أكثر شيوعا للتعامل مع الألم 
الشديد. 

والألم العرضي الذي يعرف بأنه مفاجئ وشديد التصاعد 
ننيجة للحركه والابتلاع والتغوط والتبول يتم السيطرة عليه 
إذا ظل المريض في حالة سكون أو رفض القيام بأي محاولات 
مؤلمة. ومن الأساليب الأخرى لزيادة التحكم الموضعبي في 
نوبات الألم العرضي العلاج بالإشعاع أو العمليات الجراحية 
لتمويم العظام؛ أو العمليات الجراحية العصبية؛ مثل قطع 
الحبلالشوكي عن طريق الجلد بطريمة التوضيع 
التجسيمي 5]62160]30112. وتفيد أدوية بيسفوسفونات في 


تخفيف أعراض كل من الألم المتواصل والألم العرضي في 
المرضى الذين يعانون ألم السرطان. 

يمكن تخفيف الألم عن طريق تعديل مسار المرض عندما 
يكون ذلك مناسبا باستخدام الجراحة أو العلاج بالمواد 
الكيميائية أوالعلاج باللإشعاع. وم نالطرق الأخرى: 
التداخلات النفسية؛ والطب البديل. 

قد يحناج ٠١‏ من المرضى إلى أساليب تعتمد على التدخل 
الجراحي (عزل الأعصاب الطرفية وعزل الجهاز العصبي 
المستقلء والاسنتصال بالموجات الإشعاعيه وجراحات 
الأعصاب) وعلاج بعض مشكلات الألم بوصفه جزءاً من 
أسلوب متعدد اللاختصاصات ومتعدد الاتجاهات للسيطرة 
على الألم. 

أما الآلام التي لا تتم السيطرة عليها بالأدوية عن طريق 
الفم فتعالج بحقن جرعات منخفضة من الأدوية الأفيونية 
والتخدير الموضعي في الحبل الشوكي أو منطقة فوق الجافية 
لتخفيف الألم مع ظهور تأثيرات جانبية محدودة نسبيا. 
من الأنظمة المستخدمة لتعاطي الأدوية الأفيوتية المتواصل 
داخل الحبل الشوكي: قثاطر فوق الجافية أو الشوكية الموجهة 
عن طريق الجلد؛ والقثاطر الموجهة المتصلة بمنافذ الحقن 
المزروعة تحت الجلد؛ ونظم مضخات الغرس المزروعة. 

استخدام الملاج بالأدوية للتعامل مع الم السرطان: 

ينطوي السرطان على أنواع مختلفة من الألم (جرح 
الأنسجة والتهابهاء وألم الاعتلال العصبي. وألم الأحشاء)» 
وغالبا ما تتزايد هذه الآلام نتيجة القلق والإحباط. ويجب 
وضع كل العناصر في الحسبان عند التعامل مع الألم الناجم 
عن السرطان. 

١-الأدوية‏ اللاستيروئيدية المضادة للالتهاب (411 115): 

هذه الأدوية فعالة في علاج جرح الأنسجة والتهابها. 
وتفيد على وجه الخصوص حين التعامل مع الألم الناجم 
عن سرطان العظاهم أو الأورام الثانوية: وذلك لتأثيرها المضاد 
للالتهاب, ولأنها تحد من نمو الورم. 

- يمكن استخدام ال 715415 بمفردهاء أو مع الأدوية 
الأفيونية وذلك إذا لم توجد بمفردها. 

- يجب عدم استخدام ال 7154112 في المرضى الذين يعانون 
الحساسية تجاههاء كما يجب النزام الحرص الشديد حين 
وجود خطر من حدوث التهاب معدي معوي أو نزف حين 
استخدامهاء أو إذا تعرضت وظائف الكلية للخلل؛ أو تعرض 
المريض لخطر حدوث أزمة قلبية: أو نزف يسبب الااضطراب 
المتزايد في وظائف الصفائح الدموية:؛ والمرضى المسنون أكثر 


عرضة لكل التأثيرات الجاتبية. 

- يجب وضع حمايه المعدة في الحسبان ولاسيما في 
المرضى الذين بتعاطون أدوية أخرى قد تسيب أذى للقشاء 
المخاطي للمعدة (مثل أدوية الكورتيكوستيرويد ). 

- قد تسب بأدويةال 75811 المحتوية على 
سايكلوأوكسيجيناز 0356-2عع /إ100ع لك (601-2) التهاياً معدياً 
أقل إلى حد ما وهي لا تحد من وظائف الصفائح الدموية. 
ولها تأثيرات سلبيه أخرى مشابهة لتأثيرات أدوية ال 115.411 
غير الانتقائية. ولا تعد أدوية 7154817 الانتقائية المحتوية 
على سايكلوأوكسيجيناز (0017-2) ذات فعالية كأدوية مسكنة 
حين مقارنتها بالأدوية المسكنة غير الانتقائية. 

- يمكن الاعتماد على دواء الباراسيتامول (أسينامينوفين) 
عندما تكون أدوية 154172 محظورة الاستعمال إلا أنه أقل 
فعالية في تسكينالألم من مضدات الالتهاب 
اللاستيروئيدية. 

"- الأدوية الأفيونية: 

- تضاف الأدوية الأفيونية عادة إلى أدوية ال ١15.815‏ أو 


الباراسيتامول (أسيتامينوفين). 
- وتستخدم الأدوية الأفيونية البسيطة (مثل الكودئيين 


وترامادول) فقط إذا كان الألم متوسطا؛ وذلك لأن لها حداً 
أقصى من الجرعة يوصى به؛ وحين تجاوزهذه الجرعة تزداد 
التأثيرات العكسية على الآثار المسكنة. 

-لا يسنطيع نحو ٠١.‏ من المرضى اسنقلاب الكودثيين أو 
الترامادول وتحويله إلى مستقلبات أفيونية نشطه (مورفين 
أو1/1) ويكون فعل هذه الأدوية محدودا أو معدوماً في هؤلاء 
المرضى. 

- تختلف الأدوية الأفيونية القوية (مثل المورفين 
وأوكسيكودون وهيدرومورفون وفينتانيل وميثادون) عن 
الأدوية الأفيونية البسيطة باتساع نطاق جرعاتها. فإذا كان 
الألم حساساً تجاه الأدوية الأفيونية (أي يمكن تخفيفه 
بالدواء الأفيوني) يمكن الحصول على أثر أكبر عن طريق 
زيادة الجرعه. 

- الأدوية الأفيونية مديدة المفعول (الجرعات المنظمة أو 
الجرعات البسيطة) تستخدم مع الألم المستقرأو الألم الحاد. 
وتعطى عادة مرتين يوميا بالفم. 

- يمكن استخدام الأدوية الأفيونية قصيرة المفعول وطويلة 
المفعول للألم المفاجئ أو العرضي بحسب الحاجة (التعاطي 
عن طريق الفم أو خلال الأغشية المخاطية أو الاستنشاق). 

- تادراً ما يكون نقص التهوية مشكلة لأن الألم يحفز 
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المركز التنفسيء ويزداد التكيف مع هذا الأثر الجانبي. 

- قد يكون كل من الغثيان والقياء مشكلة وخاصة عند 
بداية العلاج. ويعالج الغثيان باستخدام هالوبيريدول مع 
مينو كلويراميد (إذا كان هناك ركود معدي)؛ مع المواد المضادة 
ل (13715م21] -/ق097/(ط-5) 5-1113 (إذا ما سبييبت الأدوية 
الأفيونية أيضاً إمساكا شديدا). 

-والإمساك هواحد التأثيرات العكسية الشائعة والمستمرة 
لأن الأدوية الأفيونية تقوم بتنظيم وظيفة الأمعاء. يؤدي 
الامتصاص الزائد للماء إلى تصلب البرازء ويمكن علاج ذلك 
باستخدام ملينات البراز. وقد تسبب الأدوية الأفيونية 
تقلصات في الأمعاءء مما يستوجب العلاج باستخدام الأدوية 
الملينة. 

- من الآثارالعكسية الأخرى المرتبطة بالأدوية الأفيونية: 
التهدئه والانزعاج والهلوسة والكوابيس إضافة إلى زيادة 
العرق والحكة. 

-الإدمان على الدواء هو إحدى المشكلات النادرة لأن الموقف 
يحول دون ذلك عندما تستخدم الأدوية الأفيونية للسيطرة 
على ألم السرطان الذي يعد سبباً مهددا للحياة. 

- يعد التزايد في الاعتماد على الآخرين في الحركة أحد 
الأعراض الناجمة عن الأدوية الأفيونية: وهنا يجب ألا يوقف 
الدواء فجأة لتجنب أعراض انخفاض مستوى هذه الأدوية 
في الجسم. 

- والتكيض مع الأدوية الأفيونية هو إحدى النتائج الشائعة 
لتعاطيها. وقد يَحُد الألم نفسه من تطورا لتعود؛إلا أن زيادة 
الألم تستوجب زيادة الجرعة. يمكن التعامل مع التعود عن 
طريق زيادة الجرعة؛ أو عن طريق التحول لدواء أفيوني آخر 
(التعود على مختلف الأنواع مازال غير كامل). أو تغيير مكان 
الحقن (الحقن الشوكي). أو بإضافة أدوية أخرى مثل كينامين 
]ع 1: وهو مضاد لمستقيلات )١11104(‏ أو كلونيدين» وهو 
مادة محفزة للأدرينالين ,3. قد يكون الميثادون فعالاً على 
نحو خاص حين التعود على الأدوية الأفيونية اللأخرىء ريما 
بسبب آثاره غير الأفيونية (كأن يكون له تأثير بسيط مضاد 
ل 171124). ونظرا لحرائك الميثادون الدوائية الصعبة: فإنه 
لا يعد الدواء الأفيوني الذي يمع عليه أول اختيار. 

- تعد كل الأدوية الأفيونية شائعة الاستخدام مواد منشطة 
للمستقبلات المورفينية في قشر الدماغ, إلا أن لها مسارات 
دوائية حركية مختلفة (التوافر الحيوي والأستقلاب والمرور 
عبر الحاجز الدموي الدماغي: والإفراز). 

- والطريق المفضل إعطاء الدواء هو طريق الفم. يمكن 


الاعتماد على تناول فينتانيل عبر الجلد عندما يكون الألم 
مستقراء وكانت الجرعات المطلوية من الدواء الأفيوني 
متوسطة: وكانت الدورة الدموية للجلد طبيعية (آي لا يكون 
على جلد المريض يقّع). يمكن كذلك إعطاؤه عن طريق 
التسريب المتواصل تحت الجلدء إذا كان المريض لا يستطيع 
تناول الأدوبة عن طريق الفم. ويمكن إضافة أدوية أخرى 
(مثل مضادات القياء) لحقن المورفين أو أوكسيكودون أو 
هيدرومورفون تحت الجلد. 

- ويمكن إعطاء الأدوية الأفيونية عبر النخاع الشوكي 
(الجافية أو تحت العنكبوتية) حين تكون الطرق الأخرى غير 
فعاله. وتزيد عوامل التخدير الموضعي والكلونيدين من 
فعالية الأدوية الأفيونية. 

"- أدوية أخرى: 

- يمكن استخدام الأدوية المضادة للاكتئاب لعلاح كل من 
الاكتئاب وألم الاعتلال الحصبي. وقد درست الأدوية المضادة 
للاكتئاب على وجه الخصوص في علاج الألم الناجم عن 
السرطان يعد اسنتصال الثدي (حيث كانت الادوية ثلاثيه 
الحلقات فعالة).؛ وفي ألم الاعتلال العصبى تعد المعالجة 
بالمواد الكيميائية (حيث لم تكن الأدوية ثلاثية الحلقات 
فعالة). 

إذا كان المريض يعاني ألم الاعتلال العصبي والإحباط 
يجب اختياردواء يمكنه أن يخفف كليهما (مثل الأدوية 
ثنائية المفعول المضادة للاكتئاب التي تثشيط امتصاص كلٍ 
من مادة نورابينفرين ومادة سيرونونين). 

- يمكن كذلك استخدام آدوية مضادة للتشنج لتخفيف 
ألم الاعتلال العصبي. وقد درس كل من الجابايبنتين 
«نامعم303ع والبريجابالين 30110يع:0 في علاج ألم الاعتلال 
العصبي الناجم عن السرطان (وكانت الأدوية فعالة): وفى 
ألم الاعتلال العصبي التالي للمعالجة بالمواد الكيميائية 
(ولم تكن الأدوية فعالة)» ويجري الآن دراستهما في علاج 
ألم سرطان العظام. وقد وجدت لكل من جابابينتين 
وبريجابالين آثارمزيلة للملق؛ وهي قد تكون مفيدة في علاج 
ألم السرطان. 

- تقلل أدوية الكورتيكوستيرويد من الاستسقاء والالتهاب 
وتهدئ الأغشية العصبية. كما قد تكون مفيدة في الألم 
الناجم عن الاستسقاء (كما فى الدماغ أو الحبل الشوكي أو 
الكبد). كما أنها تخفف من الغثيان وترفع الحالة المعنوية 
وتفتح الشهية. 

- والكيتامين هو مضاد لمستقبلات 11124! يستخدم حقناً 


تحت الجلد أو داخل الوريد لتخفيف قرط التألم من حقن 
الأدوية الأفيونية والتعود عليها. يمكن استعماله عن طريق 
الفم إلا أن توافره البيولوجي في هذه الحالة سيكون بطيئا 
ومتغيرا. 

الطب الملطف والتعامل مع الألم والأعراض خلال الأيام 
الأخيرة قبل الوفاة: 

الألم: 

من الضروري تقويم ألم السرطان والتعامل معه. يعاني 
العديد من المرضى خلال الأيام الأخيرة قبل الوفاة عدم 
القدرة على التعبير بالكلام عن الألم ياستخدام المقاييس 
المعيارية. وفي هذه المواقف يجب أن تقوم الإشارات السلوكية 
مثل تجهم الوجه أو الانعكاس العضلي والألفاظ. ويمكن 
استبعاد الأسباب اللأخرى المحتملة لللاحباط مثل الإمساك 
أو زيادة البول أو الإحباط العاطفي والمعنوي. 

قد يواجه المريض صعوبات في تعاطي الأدوية الأفيونية 
وذلك لعدم قدرته على البلع. ومن الوسائل الأخرى لتعاطىي 
هذه العقارات تناولها عن طريق جانب الحنك أو تحت اللسان 
أومن فتحه الشرج أو تحت الجلد أوداخل الوريد. ومن الممكن 
إنقاص بعض الجرعات في بعض الحالات إذ إن عجز الأجهزة 
العضوية يؤدي إلى تقليل إفراز الدواء أو المستقلبات الخاصة 
به أو كليهما معاًء فضلاً عن العوامل الأخرى. 

كما قد يحدث التشنج العضلي عند تناول جرعات أكبر 
من الأدوية الأفيونية» وخاصة عند علاج فشل وظائف الكلى. 
قد يكون من المفيد تقليل جرعة الدواء الأفيوني أو التحول 
إلى دواء أفيوني آخر؛ كما قد يكون من المفيد إضافة دواء 
مهدئ ومضاد للاكتئاب (بنزوديازيبين). 

الأعراض الشائعة الأخرى قبل الوفاة: 

-١‏ ضيق الننفس (الزّلة): قد يحدث ضيق الننمس عن 
العديد من الأسباب تشمل التشنج القصبيء والانصياب 
الجنبي» وانسداد مجرى الهواءء؛ والإفرازات اللزجة ونقص 
التأكسج. تكون الأدوية الأفيونية هي العلاج المبدئي؛ وقد تكون 
الجرعات البسيطة للغاية فعالة في المرضى غير المعتادين 
عليه. ومن العوامل الأخرى التي يمكن استخدامها موسعات 
الشعب الهوائية التي تعالج التشنج القصبيء والأدوية المهدئة 
والمضادة للاكنئاب الني تعالج القلق؛ والكورتيكوستيرويد 
للحد من الالتهاب والاتسداد. والأكسجين مفيد أحياناً في 
مريض ناقص التأكسج.؛ ولذلك تكون المراوح التي تحرك 
الهواء على وجه المريض ذات أثر علاجي وأقل تكلفة. 

"- الهذيان: يجب القيام بتحديد الأسباب القابلة للعلاج 


والتعامل معهاء بما في ذلك الاضطرابات الاستقلابية 
والتجفاف (فقدان السوائل). ومن الأدوية المستخدمة لمعالجة 
الهذيان ما يلي: 

© هالوبيريدول [61:100م1210! (دواء مهدئ ومضاد للقياء ): 
١‏ إلى ؛ ملغ عن طريق الفم أو في الوريد أو تحت الجلد كل 
” ساعات (يمكن التكرار كل ساعة بحسب الحاجة في حالات 
الهديان الشديد). 

© لورازيبام 1013260270 (دواء مضاد للقلق): ه, ١‏ إلى ” 
ملغ عن طريق الفم أو تحت اللسان أو في الوريد كل 4 ساعات 
يحسب الحاجة. 

© أولانزابين ©10م0120232: ١,5‏ إلى ٠١‏ ملغ عن طريق الفقم 
قبل النوم؛ أوقرص ه إلى ٠١‏ ملغ للذوبان في الفم قبل النوم. 

© ريسبيريدون 15067101076: ه, ٠‏ ملغ عن طريق الفم عصراء 
مع زيادة الجرعة بمعدل ٠,15‏ إلى ه, ٠‏ ملغ كل ؟ إلى " أيام. 

© كلوريرومازين 011010109022126 (دواء مضاد للقياء 
ومهدئ): ١١,5‏ إلى70 ملغ عن طريق الفم أو تحت الجلد كل 
؛ إلى ١١‏ ساعة:؛ أو 5؟ ملغ عن طريق الشرج كل ؛ إلى ١١‏ 
ساعة (قد يسبب إعطاؤه عن طريق الوريد هبوط الضغط» 
لذا يجب تفاديه إلا إذا كانت العوامل الأأخرى غير فعالة: أو 
إذا كان الاستعمال عن طريق الفم أو الشرج غير ممكن). 

*- الإفرازات اللأخيرة: الإفرازات الأخيرة (وتسمى عادة 
"حشرجة الموت") هي تراكم الإفرازات الفموية التي عادة ما 
ينم إخراجهاء ولكن ييُعذر القيام بذلك حينئذ إذ يصبح 
المريض أكثر ضعفاً. يجب تغيير وضع المريض مع التقليل 
من سوائل الحقن والسوائل المعوية. وتستخدم العوامل 
المضادة للكولين لتجفيف السوائل؛ وهي تشمل: 

© أتروبين: :, ٠‏ ملغ تحت الجلد كل ١5‏ دقيقة. 

© سكوبولامين: ١‏ أو ١‏ لصوق سكويولامين ١,6‏ ملغ؛أو 
سكويولامين 5٠‏ ميكروغرام كل ساعة في الوريد أو تحت 


الجلد. 

© جليكوييرولات 1013:6إم19/60ع: ١‏ إلى " ملغ عن طريق 
الفم أو ٠: , ١‏ إلى ٠,"‏ ملغ عن طريق الوريد أو تحت الجلد كل 
؛ ساعات. 

الخوف من الوفاة: 

يخشى بعض الأغراد عملية الاحتضارء والشعور بالتخلي 
عن المريض في تلك المرحلة؛ والخوف من المجهول بعد الوفاة. 
وقد يستطيع الطبيب تقديم دعم روحي وعاطفي: كما يجب 
أن يكون بجانب المريض مع من بجانبه من أحبائه. ويقوم 
بالتشجيع على استعادة الذكريات وسيلة لإضفاء معنى على 
حياة الفرد. 

اعتبارات يجب مراعاتها عند الاعتناء بالشخص المحتضر: 

»المريض وأفراد أسرته (الذين يحددهم المريض) هم وحدة 
الرعاية. 

© تساعد توعية أغراد الأسرة بشأن علامات اقتراب الوفاة 
على الحد من القلق لديهم. 

© على الطبيب التعاون مع أفراد آخرين من فريق الرعاية 
الصحيه (مثل المختصين ورجال الدين والممرضات) ليقدموا 
الدعم العاطفي للمريض المحتضر وأفراد أسرته. 

© يجب أن يعمل الطبيب على طمأنة الجميع ويقوم بدور 
في التهدئة والمواساة. 

© يجب احترام ثقافة المريض واحترام اتجاهاته الثقافية 
وطقوسه. 

© يجب أن توضع بالحسبان مرحلة التطور التي دمر بها 
الأطفال المشاركون في هذا الموقف (المرضى أو الأشقاء أو 
الأطفال أو الأحفاد) عند التحدث عن الوفاة. 

»يجب على الطبيب تعرف أفراد الأسرة الذين قد يتولد 
لديهم ردود فعل غير معنادة ننيجة للحزن: ويحاول أن يقدم 
لهم المساعدة والمساندة. 


المعالجة بمضادات التولد الوعائي 


يحدث انتشار الورم وحدوث النقائل بعبورالخلايا 
السرطانية للأوعية اللمفاوية والدموية ودورانها في المجرى 
الدموي؛ لتغزو وتنمو ضمن الأنسجة الطبيعية في أماكن 
أخرىء وقد بيَّنت أبحاث السرطان المبكرة تشكل شبكة جديدة 
من الأوعية الدموية ضرورية لنمو الورم؛ وتسمى هذه العملية 
النوئلد الوعائي 308108676515: وإن هناك عوامل مشتقة من 
الورم مسؤولة عن تحريض نمو أوعية جديدة. 

وافترض الباحثون أن تثبيط النولد الوعائي قد يفيد 
لعلاج الأورام؛ مما شجع البحث عن أدوية مضادة للتولد 
الوعائي 2871 5[5 208108676 2011. 

عملية التولد الوعائي 5دءع202م أأدءع22810: 

يعتمد تطور الورم وتقدمه على تولد الأوعية الدمويةه 
اللازمة لإيصال الفذاء والأكسجين للنموالسرطاني 
والتخلص من الفضلات: وتحرض الخلايا السرطانية التولد 
الوعائي في مرحلة باكرة من نشوء الورم بادئة بتحرير 
جزيئات تدخل الانسجة الطبيعية المحيطه تؤدي إلى هجرة 
الخلايا البطانية الوعائية باتجاه الورم؛ وتتواسط عوامل 
التولد الوعائي هذه أيضآ تكاثر الخلايا البطانية الوعائية 
وتولد أوعية جديدة للورم. 

يتحكم بعملية التولد الوعائي عوامل منظمة إيجابياً أو 
سلبيا. 


تتضمن العوامل المنظمة إيجابياً للتولد الوعائي 
75 »©1028108111م: عامل النمو الوعائى البطاني 
رطع /ه) 1م1210 طاألامع [12اع6طأ00مء :131اناء735 وعامل النمو 
الليضي الأساسي (8201) جماعةة طأسوعع أمداطموط؟ عمط 
وعامل النمو المشتق من الصفيحات 8101015 06721760-)121616م 
(001[ط) رماء12. 

وللجيناتالورميةالمحرضة للتولدالوعائي 
65 عع 0312810:م شأن في زيادة التعبير عن العوامل 
المحرضة للتولد الوعائي وفي نقص العوامل المثبطة للتولد 
الوعائي. 

مثبطات التولد الوعائي 5<ه)أطلطمأ دأدعمعع22810: 

سجلت أول مثبطات النولد الوعائي عام 2148٠0‏ وتضمنت 
استخدام جرعات منخفضة من الإنترفيرون؛ وكشف في 
العقد التالي العديد من المركبات التي لها خواص مضادة 
للتولد الوعائي؛ وإضافة إلى ذلك تم تحديد 18 عاملاً داخلياً 


وعد الشيخ 


متثبطا للتولد الوعائي. 

:©62008620115 مثبطات التولد الوعائي الداخلية‎ -١ 
2515م ]0 025 أطتطمسآة‎ 

يمكن لمثبطات تولد الأوعية أن تولد جِزْءاً من بروتينات لا 
تملك أصلاً هذه الخاصية مثل ال 30810508110 الذي هو جزء 
داخلى من ال 2ع135501208م: وكذ لك 000513]10» الذي هو جزء 
من 7/111 معع0!138». ومن المثبطات الداخلية أيضاً ال 
02012-1م77505م0عط] وال 1101156210 . وقد أظهرت التجارب أن 
المستويات الطبيعية من هذه المثبطات قد تؤخر نمو الورم, 
كما يؤدي غيابها إلى تعزيز التولد الوعائي وزيادة نمو الورم 
حتى مثلين أو ثلاثة أمثال. 

تعتمد المعالجة بمضادات تولد الأوعية على أن كلاً من 
نمو الورم والغزو الموضعي والنقائل تعتمد على التولد 
الوعائي؛ وأصبحت الخلايا البطانية للأوعية والمتجددة 
بالورم هدفا مهما في علاج السرطان. 

تصنيف العوامل المثبطة للتولد الوعائي: دمت الموافقة 
على أول مثبط للنولد الوعائي؛ وهو 06172012102126 من قبل 
4 بعد دراسة أظهرت فائدته في إطالة البقيا؛ ومن بعدها 
وافقت 1714 على عدة عوامل مضادة للتولد الوعائي لعلاج 
السرطان يعرضها الجدول .١‏ 

يمكن تصنيف هذه العوامل في عدة فئات اعتماداً على 
آلية عملها: 

© يثبط بعضها الخلايا البطانية مباشرة في حين يثبط 
بعضها الآخر شلال إشارات النقل الخلوي المؤدية إلى التولد 
الوعائي. أو يحصر قدرة الخلايا البطانية على تحطيم 
اللحمة خارحج الخلوية (/8)01). 

© تستهدف بعض مضادات التولد الوعائي مباشرة عامل 
النموالوعاني (12001/) من خلال تحييد 72112108أناء7 
البروتين أو إبطاله. أو تمنع تعبير الورم للعوامل المكونة 
الوعائية. أو تحصر 6101 مستقبل عامل التولد الوعائي 
على الخلايا البطانية. 

© أخيراً يمكن أن تصنف هذه العوامل المدروسة بحسب 
درجة قدرتها على المنع: فهناك أدوية تحصر 001!ط بروتيناً 
واحداً مكوناً للأوعية: وأدوية تحصر بروتينين أو ثلاثة 
بروتينات مكونة للأوعية؛ أو أدوية تملك طيف تأثير واسع 
تحصر العديد من منظمات التولد الوعائي. تتمكن هذه 


النمو 


الأدوية واسعة الطيف من استهداف منظمات التولد الوعائي 
أو طرق نقل الإشارة في كل من الورم والخلايا البطانية أو 
كليهما معا. 

لبعض الأدوية المثبطة للتولد الوعائي وظيفة واحدة فقط 
مثل ال 6617212010256. وفي بعضها الآخر تولد الفعالية 
المضادة للتولد الوعائي واحدة من خصائص أخرى للدواء 


28221 12111111101110010126013 5 د 
غير معروف 
1م16 أمع28 '([112111111110111001113601 


الجدول )١(‏ مضادات تولد الأوعية التي وافقت عليها منظمة الغذاء والدواء الأمريكية 724 .1[.5. 


الا ل ا ا ١00‏ 
21خ , الكا-ء, 813 ,116 )اط 


مثل 601162001 وهو مثبط لل 106350126م ووفى عليه لعلاج 
الورم النقوي العديد؛ ووجد مؤخراً أن له فعالية مضادة 
للنولد الوعانى مثبطة لل 1/128001. 

ولبعض الأدوية الفموية الفعالية المضادة للتولد الوعائي 
من خلال التعبير عن مثبطات التولد الوعائي الداخلية مثل 
16زمعع]1ع الذي يؤدي إلى زيادة مسنوى 6000518]10. 
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مشايه 1-1[خط2 (1مامععع: 0ع1726أع22]01-32ع10111م عمرمولاممعم) 


الجدول (؟) يعرض بعض الأدوية التي لها خاصة مضادة للتولد الوعائي بصفة تأثير ثانوي 


؟- مثيطات التولد الوعائي المباشرة: 

تمنع هذه الفئة من المثبطات الخلايا البطانية الوعانية 
من الهجرة والانقسام؛ وتقلل من يقياها يوصفها استجاية 
للبروتينات المحرضة للتولد الوعائي؛ وهي أقل احتمالاً 
لاكتساب مقاومة دوائية؛ لأنها تستهدف الخلايا البطانية 
الثابتة جينيا. 

ومن الأمثلة على هذه الفئة 10 8871-5 وهو ع30210 7152-1 
مشابه لل 07019م62020505]؛ وتجرى دراسة مثله في سرطان 
الرأس والعنق. إضافة إلى أدويه أخرى تتداخل مع مأرعع]دا 
(جزيئات التصاق مسؤولة عن نقل إشارات مهمه لهجرة 
الخلايا البطانية للأوعية) التي يمكن لها أن تعزز تحطم 
الخلايا البطانية الوعائية المتكاثرة. 

"- مثبطات التولد الوعائي غير المباشرة: 

تحصر 0100 مثبطات التولد الوعائي غير المباشرة التعبير 
عن منتجات الخلية الورميهة؛ عن طريق تحييد 521122]لا26 
العامل الذي ينتجه الورم؛ أو إحصار المستقبل على الخلايا 
البطانية للأوعية. 

وإن معظم مثبطات النولد الوعائي غير المباشرة مصممة 
لاستهداف سبل نقل الإشارة؛ ويمكن أن تحصر فعا لية واحدة 
أو اثنتين أو طيفاً واسعا من البروتينات المحرضة للتولد 
الوعائي أو مستقبلاتها أو الاثنين معا. 

ومما يحد من المثبطات غير المباشرة أنه مع مرور الزمن 
يمكن أن تكتسب الخلايا الورمية طفرات تؤدي إلى زيادة 
التعبير عن بروتينات أخرى محرضة للتولد الوعائي ليست 
مشمولة بالتأثير المثبط لهذه الأدوية غير المباشرة؛ مما ينجم 
عنه مقاومة دوائية. ومن الأدوية التي تستهدف سبل نقل 
الإشارة المؤدية إلى التولدالوعائي يُذكر ال 6أمع5031 
و235نا2 اع همع و1216 لناك. 

الأدوية الحاصرة لتدرك اللحمة خارج الخلوية )52) 0:18 
0070 معط لامر مان الععدعاءي عاعم[1اط: 

لما كان تحطم اللحمة خارج الخلايا أساسيا للسماح 
للخلايا البطانية الوعائية بالهجرة إلى الانسجة المحيطهة 
والتكاثر لتشكيل أوعية دموية جديدة؛ فإن مجموعة 
أخرى من الأدوية التي تستهدف إنزيمات 111/25 والتي 
تتواسط تدرك اللحمة خارج الخلوية 501/1 يمكن أن 
تثبط التولد الوعائي. ويتم إجراء العديد من الدراسات 
السريرية على مثبطات هذه الإنزيمات (1011151) بيد أن 
النتائج حتى الآن ما زالت مخيبة للآمال؛ والبحث ما 
زال جاريا. 


العوامل المضادة للتولد الوعائي في علاج الأورام البشرية: 

:) 40 35)1123( اع‎ 21211122 -١ 

هو من الأضداد وحيدة النسيلة الموجه ضد عامل النمو 
الوعائي البطاني 758001-48 بارتباطه بهذا العامل: ويمنع 
بذلك ارتباطه بمستقبلاته (1-]11 و1»21) على سطح الخلايا 
البطانية الوعاثية. 

وافقت منظمة الغذاء والدواء في الولايات المتحدة 
الأمريكية على استخدامه علاجاً مشاركاً مع الطرائق 
المعتمدة على الفلور في سرطان القولون الانتقالي. في عام 
1 امتد استخدامه بوصفه خطأا علاجياً أول أو ثانياً 
لسرطان القولون أوالمسنقيم الانتقالى, واعتمدت هذه 
التوصيات على تحسن البقيا المهم حين استخدامه مع 
طريقة 201.501 مقارنة ب 101.101 وحدها. 

وفي عام ٠٠١5‏ تمت الموافقة على استعماله لعلاج أورام 
الرئة غير صغيرة الخلايا وغير شائكة الخلايا المتقدمة 
موضعياً وغير القابلة للجراحة أو الانتقالية كعلاج مشارك 
خطا أول مع 1315م3:00ء وآءع:31163م اعتمادا على تحسن 
البقيا الإحصائي الواضح بين مشاركته وعدم مشاركته مع 
العلاج الكيميائي. 

تأثيراته الجانبية: من هذه التأثيرات: ارتفاع الضغط 
الشريانيء والبيله البروتينيه وضعف شفاء الجروح في 
المرضى الذين يخضعون للجراحة خلال العلاج به أما 
النأثيرات الجانبية المهددة للحياة (نفث دمويء انثقاب 
هضميء حوادث خثارية شريانية)؛ فنحدث في نسبه قليلة 
من المرضى لذا يجب مراقبه المرضى الذين لديهم عامل 
خطورة كبيرة للتأثيرات الجانبية مراقبة دقيقة. 

؟- طلضء021؟5 (ه؟2<ع2): 

يثبط 1410256 131 كما أنه يثبط فعالية الكيناز لمستقبل 
عامل النمو الوعائي البطاني 5801123 /7/80112.0, وأظهر 
طيفا واسعا من التأثيرات في العديد من الأهداف -,50017) 
(11.538؟! والتي تؤثر في التولد الوعائي للورم. 

وافقت 1104 على استعماله لعلاج أورام الكلية المتقدمة 
بصفنه أول مثبط عديد للكيناز. كما أنه يستنخدم في علاج 
ورم الخلية الكبدية غير القابل للاسنتصال الجراحي 
والانتقالي. 

تأثيراته الجانبية: إسهال وطفح وتوسف وتعب وحاصة 
وغثيان وقياء وتأثير جلدي في اليد والقدم. 

“ا لمن ل سناد (214ع]ناد): 

له فعالية مضادة للتولد الوعائي ومضادة للورم. يثبط 


العديد من مستقبلات التيروزين كيناز. منح موافقة ال 15104 
لعلاج أورام اللحمة الهضمية 0157 حين ترقي المرض أو عدم 
تحمل 1702]1010. كما نمت الموافقه على استعماله لعلاج 
كارسينوما الخلية الكلوية المتقدم. إضافة إلى فائدته 
السريرية في الأورام الفدية الصماوية:؛ وورم الثديء والقولون. 

تاثيراته الجانبية: الإسهالء التهاب المخاطيات: تغير 
إحساس الذوقء تغيرات في الجلد؛ الوهن: إضافة إلى 
انخفاض (الجزء الانقذافي) 51 للبطين الأيسر. وارتفاع 
الضغط الشرياني. 

5- 00121106 1لمسعاعت ع010مهل1لهط: 

استخدم التاليدوميد منن خمسينيات القرن الماضي 
مهدئا ومضاد قياء؛ ونظرا لتسببه بعيوب خلقية وتشوهات 
في الأطراف لدى حديثي الولادة؛ فقد تم سحبه من 
الاستخدام في أواخر الستينيات. 

أثبت العديد من التجارب قدرة التاليدوميد على تثبيط 
التولد الوعائي إلا أنآلية عمله مختلفة عن مثبطات التولد 
الوعائي الأخرى. افترضت آليات عديدة تتضمن إنقاص 
السينوكينات في الخلايا البطانية الوعائيه وتثبيط تكاثرها 
وإنقاص معدل الخلايا البطانية الوعائية الجوالة في الدوران 
أو تعديل جزيئات الالتصاق بين خلايا الورم النقوي العديد 
وخلايا اللحمة في نقي العظم. كما أن لهذا الدواء خصائص 
مضادة للالتهاب وخصائص مؤثرة مناعيا 170100112607 

تأثيراته الجانبية: صمة وريدية خثارية 7/115: واعتلال 


الل 


عصبي:؛ ووسن: وإمساك؛ وطفح؛ كما يجب عدم استعماله 
في فترة الحمل بسبب تأثيراته المشوهة. 

ليتاليدوميد 12»03111021106: وهو مشايه للناليدوميد: وقد 
وافقت 11084 على استخدامه بالمشاركة مع الديكساميتازون 
لعلاج المصابين يورم النقي المتعدد 1111 الذين تلقوا معالجة 
سابقة واحدة. كما تمت الموافقة على استعماله لعلاج عسر 
التصنع النقوي 1/[25. 

مقاومة العلاج المثيط للنولد الوعائي: 

قد تلاحظ مقاومة مثبطات 501/ا في مراحل الورم 
المتآخرة:إذ يعاود الورم نموه في أثناء المعالجة بعد فئرة بيدئية 
من توقف النمو. تتضمن مقاومة مثبطات 58501// إعادة 
تفعيل التولد الوعائي للورم وزيادة التعبير عن عوامل أخرى 
محرضة للتنولد الوعائي 5م1200 أ1أمء20208108م ؛ مما 
يستدعي إضافة عامل ثان مضاد للتولد الوعائي يستهدف 
عوامل النمو الثاتوية أو مستقبلاتها المفعلة أو كلاهما. 

إضافة إلى أن خلايا الورم التي تحمل تفيرات في الجين 
3 قد تخضع لمعدل موت خلوي مبرمج أقل تحت ظرف 
نقص الأكسجة من الممكن أن يُنقص من الاعتماد على 
الصبيب الدموي: مما ينجم عنه نقص الاستفادة من العلاج 
المضاد للتولد الوعائي. 

أخيرا ومع أنه من المفترض أن الخلايا البطانية ثابتة 
جينيا؛ فإنها قد تخضع - تحت بعض الظروف - لتغيرات 
جينية: وتكتسب مماومة دوائية. 


الإسعافات الورمية 


تعرف الإسعاقات الورمية 65أء8ءعع22678© ©أع082010 بأنها 
المضاعفات الناجمة عن الورم أو علاجه؛ والتي تهدد الحياة 
أوتؤدي إلى نتائج خطرة دائمة إذا لم تعالج آنياًء وقد تظهر 
هذه المضاعفات حين بداية تشخيص المرض أو في مرحلة 
العلاج» أو على نحو متأخر ننيجة لترقي المرض أو سمية 
العلاج المتآخرة. 

اولاً- متلازمة انضغاط الوريد الأجوف العلوي: 

تنجم هذه المتلازمة عن انضغاط الوريد الأجوف العلوي 
انضغاطاً خارجياً؛ أو عن صمة داخل لمعة الوريد نفسه؛ ومن 
الأسباب الأساسية لهذه المتلازمة الورم القصبي ه/0-٠//:‏ 
واللمفومات :/21١6-٠١‏ والأورام الانتقالية 0. 

تتضمن الأعراض والعلامات السريرية الزلة التنفسية 
المنرقيه والسعال والصرير وعسر البلع والدواروالدوام والوسن 
واضطراب الوعي والصداع وتوسع الاوعية المحيطية والدوران 
الرادف ووذمة الوجه والعنق وأعلى البطن والصدر.ء ووذمة 
الحنجرة والمزمار. وإن لم تقدم المعالجة الفعالة الإسعافية 
فإن المريض يسير نحو الوفاة بسبب الوذمة الحنجرية أو 
الوذمة الدماغيه وارتفاع الضغط داخل القفحف. 

غالباً ما يوضع التشخيص الأولي سريرياً؛ ويتم استكمال 
الدراسة التشخيصية لتحديد السبب وموقع الإصابة 
والنمط النسيجي للإصابة باستخدام المقاريات التشخيصية 
المعروفة. وفي معظم الحالات يفيد البدء بالمعالجة الداعمة 
غير النوعية - حين وضع التشخيص السريري - بتحسين 
حالة المريض؛ ويفسح المجال لإجراء هذه الدراسات 
الاستقصائية. 

المعالجة: 

-١‏ المعالجة الداعمة: تتضمن إعطاء الستيروئيدات التي 
تفيد في نحسين الإعراض التنفسية؛ وحصرر الارتكاس 
الالتهابي المرتبط بالأشعة: كما يمكن استخدام المدرات إلا 
أن تأثيرها غالبا ما يكون عابراًء أما المميعات وحالات الخثرة 
فاستخدامها حاليا قيد النقاش. 

"- المعالجة الشماعية: تعد طريقة فعالة في علاج هذه 
المتلازمة؛ وتختلف الجرعة الشعاعية باختلاف نوع الورم 
ومرحلته؛ وهدف المعالجة شاف أو ملطفء تراوح الاستجابة 
للعلاج الشعاعي عادة بين ه40-1/ وتبدا خلال أسبوع؛ وتدوم 
نحو 79-٠١‏ أسبوعا. 


محمد قادري 


"- المعالجة الكيميائية: وتعد من الخيارات العلاجية لهذه 
المتلازمة في حالات الأورام الحساسة للعلاج الكيميائي. مثل 
ورم الرئة صغير الخلايا واللمفومات: كما تعد الخيار المفضل 
في الحالات التي لا يمكن فيها إعطاء العلاج الشعاعى لأي 
شيلت كان 

4- المعالجة الجراحية: وتستخدم في الحالات الناجمة 
عن أسباب غير ورمية؛ أو في حالات المقاومة أو النكس بعد 
العلاج الكيميائي والشعاعي السابق؛ وفي معظم الحالات 
غالبا ما يكون القرارالجراحي - بوصفه إجراء ملطفا- قرارا 

ثانياً- السطام التأموري: 

يشكل السطام التأموري الناجم عن الانصباب التاموري 
الخبيث نحو 250٠‏ من حالات انصباب التأمور التي تتطلب 
تداخلاً علاجيا؛ وغالباً ما يحدث عند مصاب يورم فترة حياته 
المتوقعة قصيرة:؛ وأغلب الأورام التي ترافق السطام التأموري 
هي أورام الرئة والثدي واللمفومات» ولكنه قد يرافق أي ورم. 

تتضمن الأعراض والعلامات السريرية الزلة التنفسية, 
والضعف العام والسعال. والألم الصدري؛ وتسير هذه 
الأعراض باتجاه الصورة المعروفة لقصور القلب الاحتقاني؛ 
وغالبا ما تحدث الوفاة بقصور قلب احتقاني إذا لم يعالج 
المريض على نحو مناسب. وتظهر صورة الصدر ضخامة ظل 
القلب وعدم انتظامه وقد تكون طبيعية؛ غير أن التصوير 
المقطعي المحوسب يعد حساساً بإظهار الإصابة ولاسيما 
الانصباب عالي الكثافة. أما تخطيط القلب الكهريائي 
فيبدي انخفاض فولناج القلب مع تبدلات تخطيطية غير 
نوعية. ويعد تخطيط صدى القلب وسيلة قليلة الإزعاج تفيد 
في وضع التشخيص بدقة عالية. أما الفحص الكيميائي 
والخلوي للسائل فيبدي سائلاً نتحياً وقد يكون مدمى, 
ويتمتع الفحص الخلوي بحساسية 50-5٠‏ وبنوعية 2/٠٠١‏ 
ومن المهم التمييز بين السطام الورمي الانتقالي وبين السطام 
بوصفه مضاعغفة للعلاج الشعاعي في مريض عولج شعاعياً 
ناحية التأمور. 

تتضمن المعالجة إجراء بزل إسعافي؛ وتفجير التأمور وهو 
إجراء قد يكون منقذا لحياة المريض, إلا أنه لا يمنع حدوث 
النكسء في حين يفيد إيثاق وريقتي التأمور في منع حدوث 
النكس بنسبة قد تصل إلى 170-5٠‏ ويمكن حقن المواد 


ين 


الكيميائية مثل البليومايسين والخردل الأزوتي والثيوتيبا 
202 وحقن المواد المشعة مثل الذهب المشع؛ والفوسفور 
المشع- في جوف النأمور. 

قد تفيد المعالجة الكيميائية الجهازية في التدبير التالي: 
وأكثر الحالات استجابة هي الأورام الحساسة للعلاج الكيميائي 
ولاسيما اللمفومات وأورام الثدي في يداية تشخيصها عندما 
تكون حساسة للعلاج الكيميائي. أما العلاج الشعاعي فيفيد 
أيضا في التدبير التالي؛ ويفيد خاصة في الأورام الحساسة 
للعلاج الشعاعي؛ مثل اللمفومات والابيضاضات. أما المقاريات 
الجراحية فتعد فعالة جدا في التدبير ومنع النكس السريع؛ 
إلا أنها تترافق وإامراضية عالية وغالباً ما تكون غير مقبولة 
للريض لديه فترة حياة متوقعة قصيرة. 

ثالثاً- متلازمة انضفاط النخاع الشوكي الحاد: 

تحدث هذه المتلازمة في نحو “5-١‏ من المصابين بالأورام: 
وغالباً ما ينجم الانضغاط عن إصابة انتقالية خارج السحايا 
في 940 من الحالات وعادة بسبب إصابة انتقالية فقرية؛ ولكن 
قد يحدث ننيجة اتنقالات ورمية إلى المسافه فوق الجافية 
من دون إصابة الفقرات إصابة صريحة: كما قد يحدث آحياناً 
في 5 من الحالات ننيجه إصابة ورمية ممندة داخل السحايا 
أولية أو انتقالية: وأكثر الخباثات ترافقا لانضغاط النخاع 
الحاد هي أورام الثدي والرئة والموثة. 

الأعراض والعلامات السريرية والتشخيص والإنذار: 

قد تحدث الأعراض على نحو مفاجئ أو تدريجيء والتتابع 
الأكثر شيوعا هو ظهور الألم الظهري الذي يزداد تدريجياء 
يليه الضعف والاضطرابات الحسية؛ ثم تحدث اضطرابات 
الجملة العصبية المستقلة واضطراب عمل المصرات؛ وتنتهي 
الصورة السريرية بالشلل التام تبعأ لمستوى الانضغاط. يتم 
التشخيص غالبا سريرياً ويتم تحديد السبب ومستوى 
الإصابة ودرجة الانضغاط باستكمال الدراسة الشعاعية, 
ويعد الرنين المغنطيسيى مع الحمن الوسيلة المثلى في 
النشخيص في حين تعد بغيه طرائق النشخيص؛ مثل 
الستصوير البسيط والتصوير المقطعي المحوسب وتصوير 
المقناة الشوكية الظليل وومضان العظام إجراءات متممة أو 
بديلة حين عدم إمكان إجراء التصوير بالرنين المغفنطيسي 
لأي سبب كان. يعتمد الإنذار على الحالة العصبية حين بدء 
العلاج؛ وعلى توعية الورم المسيب وحساسينه للعلاج 


-١‏ الستيروئيدات: يجب أن تبدأً المعالجة بالستيروئيدات 
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لكل مريض يشتبه بإصابته بانضغاط تخاع حاد. وتبدأ 
المعالجة بجرعة ١٠-١٠ملغ‏ ديكساميتازون: ويفضل بعضهم 
البدء بجرعة عالية بنحو ٠٠١‏ ملغ, ثم تتابع المعالجة ب 4 
ملغ/1ساعات وتؤدي هذه الخطة في معظم المرضى إلى 
تحسين الحالة العصبية وزوال الألم سريعاء وإن لم تستجب 
الحاله للعلاج ترفع الجرعة إلى ١4‏ ملغ/يوم لإنقاص 
الاعتلال العصبي وإثبات عدم حدوث احتشاء نخاع تام. 

-١‏ المعالجة الجراحية: يجب إجراء استشارة جراحة 
عصبية إسعافية لكل مريض يشتبه بإصابته بانضفاط نخاع 
حاد والتفكير بإجراء الجراحة لإزالته ولاسيما في الحالات 
التالية: 

© وجود كسرمتبدل أوقطع عظمية ضمن القناة الشوكية, 
أو انخماص تام في الجسم الفقريء أو عدم ثبات النخاع. 

© الآفات المقاومة للأشعة. 

© عدم وجود تشخيص نسيجي سابقا. 

© شلل حاد أو انسداد القناة الشوكية النام بتصوير النخاع 
والمريض مازال ضمن زمن الإصابة القابلة للتراجع. 

© عدم الاستجابة الأولية للستيروئيدات والمريض ضمن 
زمن الإصابة القابلة للتراجع. 

© تقدم الانضغاط وتفاقمه مع تطبيق العلاج المثشالي 
بالأشعة والستيروئيدات: أو نكس في موقع معالج شعاعياً 
سابقاً. 

© الانضغاط الرقبي العلوي مع خطورة حدوث قصور 
تنفسي على نحو واضح. 

وهناك ميل حالياً لتجنب الجراحة والاحتفاظ بها 
لحالات انتقائية جدأ بسبب الإمراضية العالية والوفيات ولا 
سيما في غياب الفرق الواضح في نسبة المرضى الذين 
يستفيدون من الجراحة أكثر من الأشعة؛ وغياب الفرق فضي 

“- المعالجة الشعاعية: وتعد حاليا المعالجة الأولية 
التقليدية لمعظم المصابين بهذه المتلازمة بسبب مرض ورمي 
حساس للأشعة؛ كما تستخدم المعالجة الشعاعية علاجاً 
متمما بعد الجراحة ورفع الانضغاط جراحياً. 

4- المعالجة الكيميائية والهرمونية: تستطب في المصابين 
بأورام حساسة جدا للعلاج الكيميائي أو الهرموني؛ وتستخدم 
عادة بالاشتراك مع الطرق العلاجية الأخرى. 

رابعاً- متلازمة الانحلال الورمي: 

تنجم هذه المتلازمة عن تحرر المكونات داخل الخلوية إلى 
الدم تحررا سريعاً مؤدية إلى تراكيز عالية جداً واضطرابات 


استقلابية مهددة للحياة. قد تؤدي إلى المقصورالكلوي والموت 
بالاضطراب الاستقلابي. تتطورهذه المتلازمة على نحو أكثر 
شيوعا في طورالنمو السريع لحالات اللمفوما والابيضاضات 
ولاسيما بوجود تعداد كريات بيض عال؛ وعلى نحو أقل شيوعا 
في الأورام الصلبة: وغالباً ما تحدث بعد معالجة كيميائية 
فعالة لخباثة حساسة جدا للعلاج؛ وقد تحدث أحيانا بعد 
المعالجة الشعاعية أو المعالجة بالستيروئيدات أوالعلاج 
الهرموني أو العلاج المناعي بالأنترفيرون. 

تتظاهر هذه المتلازمة سريريا بالأعراض والعلامات 
الخاصة باضطراب الشوارد؛ إضافة إلى شح البول؛ والصورة 
السريرية المعروفة للقصورا لكلوي الحاد. ويعتمد التشخيص 
على القصة السريرية وعلى الموجودات المخبرية التي تتضمن 
ارتفاع حمض البول في الدم والبول؛ وارتفاع فوسفور الدم؛ 
ويوتاسيوم الدم. وانخفاض كلس الدم, وارتفاع درجه حموضة 
البول؛ واليوريا الدموية وكرياتينين المصل. 

يجب أن يكون تدبير هذه المتلازمة وقائيا بالدرجة الأولى, 
بتحديد المريض ذي الخطورة العالية لحدوث هذه المتلازمة 
وتدبيره وقاثيا بالإماهة الكافية, وقلونة البول؛ وإعطاء 
مثبطات تشكل حمض البول قبل البدء بالمعالجة الكيميائية 
ولمدة 4-7 أيام بعدها مع مراقبة الشوارد ووظائف الكلية وعيار 
حمض البول بنوائر ومدة تعتمدان على الحالة السريرية 
وخطورة الإصابة. أما التدبير العلاجي فيتضمن الإماهة 
الكافية؛ وإصلاح الاضطراب الشاردي بحسب نوعه ودرجته 
والتحال الدموي حين حدوث القصور الكلوي. 

خامسا ارتفاع كلسيوم الدم: 

يعد أكثر الحالات الاستقلابية شيوعا في المصابين 
بالأورام, ويصادف بنسبة قد تصل إلى /7١-٠١‏ من المرضى. 
وأكثر الأورام المسببة الورم النقوي العديد, وسرطان الثدي 
والرنة والكليةه والموثه واللمفومة وأورام الرأس والعنق؛ وقد 
يرتبط أحيانا بتحرر يعض المواد مثل الهرمونات المشايهة 
ل8111؛ والبروستاغلاندينات: والعامل المحرض لناقضات 
العظم. 

يتظاهر ارتفاع كلسيوم الدم بأعراض وعلامات عصبية 
كالضعف العضلي واعتلال العضلات والدواروالسبات ونقص 
التأتر (التأتر 70/0]0012): وأعراض وعلامات قلبية كبطء 
القلب واضطرابات النظم الأذينية أو البطينية: وأعراض 
وعلامات هضمية كالغثيان والقياء والامساك وعسر الهضم 
وأحياناً التهاب المعثكلة, وأعراض وعلامات كلوية كتعدد 
البيلات والتكلس الكلوي, إضافة إلى أعراض عامة كالتعب 


العام ونقص الشهية والنجفاف. 

يوضع التشخيص اعتمادا على القصة والفحص 
السريري والفحوص المخيرية؛ إذ يرتفع كلسيوم الدم في حين 
يكون الفوسفور طبيعياً أو منخفضا؛ ويكون 7111 المصل 
منخفضا أو غير قابل للتحديد؛ ويكون 10,١‏ دي هيدروكسي 
فيتامين 2 طبيعياً أو منخفضاً. أما المعالجة فيجب فيها 
تفسيم المرضى إلى قسمين: 

-١‏ المريض اللاعرضي مع ارتفاع كلسيوم دم معتدل أقل 
من ١١‏ ملغ/دل: ويعالج من دون استشفاءء: بمراقبة كلسيوم 
الدمالدورية» ومراقبة تطور الأعراض والعلامات: والتشجيع 
على الإماهة الفموية؛ والحركة» وإيقاف الأدوية المؤدية إلى 
ارتفاع الكلسيوم إن أمكن. 

؟- المريض العرضي أو المصاب بارتفاع كلسيوم دم شديد 
أكثر من ؟١ملغ/دل:‏ يجب علاجه في المستشفى بالإماهة 
الوريدية الكافية, ويفضل المحلول الملحى لدعم الإفرازالبولي 
للكلسيوم: واستخدام مدرات العروة لمنع زيادة الحجم ودعم 
الإفرازالبولي للكالسيوم؛ مع مراقبة الشوارد ووظائف الكلية 
والصبيب البولى؛ واستخدام (ال 022]6طم105م515) الذي 
يثبط الانحلال العظمي؛ ويثبط عمل ناقضات العظم؛ كما 
يمكن استخدام الستيروئيدات ولاسيما في الأورام الحساسة 
للهرمونات. 

في الحالات المعندة على المعالجات السابقة يمكن اللجوء 
إلى المعالجة بالكالسيتونين 0210110212 أو نترات الغاليوم 
]2113 دنا اادج أوالبليكامايسين 01 7أءلإموء11ام 
0ل/21111311, ويعد دوماً علاج المرض الأساسى الملسبب 
التدبير النوعي المززمن طويل الأمد لارتفاع كلسيوم الدم. 

سادساً- ارتفاع الضغط داخل القحف: 

ارتفاع الضغط داخل القحف مضاعفة عصبية شائعة في 
المصابين بالأورام ولاسيما الأورام التي تصيب الجهاز العصبي 
سواء مباشرةأم على نحو غير مباشرء ويحدث ارتفاع الضغط 
داخل القحف بآليات إمراضية وأسباب مختلفة. 

الأسباب والآلية الإمراضية: 

-١‏ ارتفاع الضفط الناجم عن زيادة حجم البرانشيم 
الدماغي: تعد النقائل الدماغية السبب الأكثر شيوعا لارتفاع 
الضغط داخل القحف في المصابين بالسرطان: ولاسيما إذا 
رافقها النزف ضمن النقائل: كما تسبب الأورام الدماغية 
الأولية ارتفاع الضفط يسبب زيادة حجم البرانشيم الدماغي 
أو بآلية تعويق جريان السائل الدماغي الشوكي. 

"- ارتفاع الضغط الناجم عن خلل في آلية تشكل السائل 


احان 


الدماغي الشوكي أو ارتشافه: ويصادف هذا النمط من ارتفاع 
الضغط في المرضى المعالجين شعاعيا على الدماغ: ويعد فترة 
طويلة من نهاية المعالجة نتيجة لتليف الضفائر العنكبوتية 
تليفاً متأخراء كما يصادف في المرضى المصابين بالتهاب 
السحايا الورمي؛ وفي المرضى المثبطين مناعياً؛ والمصابين 
بالتهاب السحايا الخمجي الانتهازي؛ ويصادف أيضاً مرافقاً 
بعض الأورام الأولية في الدماغ ويآلية غير مفسرة أحياتاًء 
وقد يصادف مرافقا بعض المعالجات الكيميائية. 

- ارتفاع الضغط الناجم عن تعويق الجريان الوريدي: 
قد تتظاهر حالة الاستعداد للتخثر في المصابين بالأورام 
بخثار جيوب وريدية. يعد ارتماع الضغط داخل القحف 
المظهر الوحيد لخثار الأوردة الدماغية في نصف المرضى 
المصابين به. وقد يحدث ارتفاع الضغط داخل القحف نتيجة 
تعويق الجريان الوريدي بأسباب غير خثارية» مثل انسداد 
الجيوب الوريدية الدماغية أو تضيقها بسبب الكتل السحائية 
الأولية أوالانتقالية: أو بسبب الانتقالات الورمية في قاعدة 
الجمجمة أو بسبب إعاقة الجريان الوريدي خارج القحف 
كما في متلازمة انضغاط الوريد الأجوف العلوي. 

الأعراض والعلامات السريرية والتشخيص: 

الصداع والغثيان والقياء وخاصة الصباحيء. هو الثلاثي 
المعروف لهذه المتاازمة:» ومع ارتفاع الضغط داخل القحف 
تزداد الأعراض ويحدث اضطراب الوعيء ويالنهاية يدخل 
المريض إذا لم يعالج في سبات تام. 

يكشف الفحص السريري وجود وذمه حليمة العحصب 
البصري في نصف المرضى؛ وقد يكون هناك شذوذ عصبي 
موضع يفيد في تحديد المراكز العصبية المصابة» وقد يرتفضع 
الضغط داخل القحف ارتفاعا تدريجيا مترقياً ببطء شديد 
وتظهر هنا أعراض قليلة غير وصفية آو يكون لاعرضيا. 

يعمد التشخيص على القصة والفحص السريري وتفيد 
الدراسات الاستقصائية الأخرى فى تأكيد الانطباع السريري 
وتحديد العامل المسببء والتصوير المقطعي المحوسب من دون 
حقن المادة الظليلة هو الوسيلة التصويرية الأكثر توافراً 
وسرعة وهي كافية لإظهار علامات الضغط داخل القحف 
على نحو عام. أما التصوير بالرنين المغنطيسي مع الحقن 
فهوالوسيلة الفضلى لتحديد العامل المسبب والآلية 
الإمراضية المسببة. 


نوع 


المعالجة: 

يتطور ارتفاع الضغط داخل القحف في معظم المرضى 
تدريجيا خلال أيام أو أسابيع مما يتيح الوقت الكافي لإجراء 
الدراسات الاستقصائية اللازمة ومن ثم البدء بالعلاج النوعي 
الجذري. إلا أن هناك بعض الحالات الإسعافية التي تتطلب 
التدخل الجراحي العصبي الآني. 

يوضع المريض في وضعية الاستلقاء مع رفع الرأس 
والجذع العلوي فوق سوية الجسمء: ويجب الحفاظ على 
اسمولية المصل بالحدود العليا الطبيعية؛ ويوصى بالمحاليل 
الملحية معادلة التوتر للإماهة, وتستخدم خافضات الحرارة 
لعلاج الترفع الحروري. ويجب مراقبة الضفط الشرياني 
وتجنب النغيرات المفاجئه فيه؛ كما يجب مراقبه شوارد الدم 
والحفاظ عليها ضمن الحدود الطبيعية. والستيروئيدات 
فعالة في التدبير الأولي لارتفاع الضغط داخل القحف 
ولاسيما المرافق للوذمه الوعائية. والإدرار الحلولي بتسريب 
المحاليل مفرطة الحلولية كالمانيتول علاجاً بديلاً أو متمماً 
للستيرونيدات. ويستخدم مع مراقية اسموليه المصل؛ ولكن 
غالباً ما يكون تأثيره عابرا ويجب إيقاف إعطائه حين تجاوز 
اسمولية المصل الحدود الطبيعية. 

في الحالات المرافقة لتغير الحالة الذهنية واضطراب 
الوعي يجب قبول المريض في وحدة العناية المركزة العصبية, 
وأسرع طريقة تنخفض الضغط داخل القحف هي تنبيب 
المريض ووضعه على التهوية الآلية المفرطة مع خفض 2002 
لحدود 70-75 ملم زئبقي» ولكن تأثير فرط النهوية المذكور 
غالبا ما يكون عابراً مما يستدعي البدء بالعلاجات الأخرى 
على نحو مواقت. 

يعد استسقماء الدماغ الاتنسدادي حالة جراحية عصبيه 
إسعافيه تستدعي الندخل الجراحي السريع بإجراء تحويلة 
(شنت) خارجيه بطينيةه مؤقنة: أما التحويلة الداخلية 
البطينية الصفاقية الدائمة فتجرى حين يكون سبب 
الانسداد غير قابل للعلاج علاجا جذريا. 

إن المعالجة النوعية الجذرية طويلة الأمد لارتفاع الضغط 
داخل القحف هي معالجة العامل المسبب والآلية الإمراضية 
المسيية ياستخدام طرق المعالجة المختلفة الجراحية, 
والشعاعية والكيميائية:؛ والمناعيه. 


مضاعفات المعالجة الورمية 


أولاً- الأخماج التالية للمعالجة الورمية: 

تعد الأخماج المرتبطة بعلاج الأورام سببا مهما من أسباب 
الوفيات في المصابين. إضافة إلى أن السرطان نفسه يريد 
من احتمال التعرض للأخماج. عد نقص العدلات - ولعقود 
طويلة - عامل خطر أساسيا لحدوث الأخماج في المصابين 
بالسرطان؛ وقد ساعد تطوير طرائق جديدة لتوقع حدوث 
نقص العدلات ومنعها ومعالجتها على تحسين نتائج العلاج. 
ويعد التطور الكبير الذي حدث مؤخرا في مجال الصادات 
عاد من غير الشائع عالمياً موت المرضى - المصابين بابيضاض 
الدم الحاد أو المرضى الذين زرعت لهم الخلايا الجذعية- 
بسبب الأخماج في مرحلة نقص العدلات. 

إذا أين تكمن المشكلة9 

تكمن المشكله في أن معظم الدوريات العلمية المهتمة 
بمضاعفات المعالجة السرطانية - ولاسيما قبل عام م0١٠؟-‏ 
اهتمت اهتماما كبيرا بالمصابين بنقص العدلات مع تجاهل 
الأسباب الأخرى لهذه الأخماج تجاهلاً غير مسوغ؛ وكمثال 
واقعي - للمرضى غير المصابين بنمّص العدلات وهم مع ذلك 
عرضة للأخماج بمختلف أنواعها - يمكن ذكر المرضى الذين 
أجري لهم زرع خلايا جذعية دموية ذاتي وهم في طور تعافي 
العدلات؛ ويحتاجون إلى علاج مركز مثبط للمناعة لمنع 
تفاعل الغرسة ضد المضيف. كما يذكر أن طيف العضويات 
التى قد يصاب بها المريض المصاب بنقص العدلات يختلف 
على نحو واضح عن العضويات التي قد يصاب بها المريض 
المعالج بالعلاجات المثبطة للمناعة. 

عوامل الخطر: 

هناك بعض عوامل تزيد من خطر حدوث الأخماج في 
المصابين بالأورام؛ منها: 

-١‏ العوزالمناعي المرافق ورماً أولياً مثل المصابين بنقص 
العدلاتالناجم عن خلل تنسج النقي؛ والمصابين بنقص غاما 
غلوبولين الدم المرتبط ببعض أنواع الابيضاضات المزمنة. 

والجراثيم المسببة الأكثر شيوعاً هي: العنقوديات المذهبة 
والعقديات المخضرة والمكورات المعوية من إيجابية الفرام, 
والإشريكية القولونية والكلبسيلة والأمعائيات والزوائف من 
سلبية الغرام وكل من فيروسات الحلأ والفيروسات المخلوية 
التنفسية وكيروس النزلة الوافدة أ وب والشيروسات نظيرة 
النزلة الوافدة؛ وكل هذه أسباب مبكرة للخمج: أما المبيضات 


أحمد علي باشا 


البيض فتعد سبياً متأخرا له. 

؟"- أذية الأغشية المخاطية قد يكون لها شأن مهم بسبب 
انهيار الحاجز الأساسي أمام المتعضيات؛ مما قد يجعل 
النبيت الجرثومي الذاتي ممرضا بالطريق المعدي المعوي أو 
التنفسي أو التناسلي البولي. 

*- استتصال الطحال أو فقد الطحال الوظيفي كتشعيع 
الطحال والمعالجة المركزة المتبطة للمناعة التي قد تعرض 
المريض للإصابهة بالمكورات الرئوية. 

4- استخدام الستيروئيدات القشرية والعوامل الأخرى 
السامة للمفاويات كالفلودارابين 11003126106 والاألمتوزوماب 
وبعض الأضداد وحيدة النسيلة المؤثرة في اللمفاويات حين 
استعمالها فترة طويلة. 

5- اغنراس الخلايا الجذعية المولدة للدم ولا بد من 
الإشارة إلى أن خطر الزرع الذاتي في إحداث الخمج أقل من 
الزرع الغيريء؛ وفي كلنا الحالنين يحدث الخمج بقيروس 
الحلأ وابشتاين باروالحلأ النطاقي والمستخفيات والمبيضات 
والنوسجات والفيلقيات 18اء100ع8»ع.1 وغيرها. 

التقييم الأولي والعلاج: 

يجب أن يشمل التقييم الأساسي للمصابين بحمى نقص 
العدلات عد عناصر الدم عدا تفريقيا واختبارات وظائف 
الكبد والكلية والبيليرويين وشوارد المصل وتركيز الأكسجين 
وفحص البول والراسب وفحص البراز وزرعه وصورة للصدر 
حين وجود أعراض خمج صدري أو علاماته ولو أن الصورة 
قد تكون سلبية الموجودات. ومع وجود الخمج في المصابين 
بنقص العدلات؛ يجب أن يشمل التقييم أيضاً إجراء زرع 
عيّنتي دم وزروعا للمفرزات المختلفة وفقأ للأعراض. ويجب 
آن يلحظ المعالج العوامل التالية: 

نوع المتعضيات المشكوك بها وعوامل خطر إصاية المريض 
بالخمج والحالة العامة غير الثابتة والتحسس الدوائي والقصة 
الدوائية السابيقة والحالية مشتملة الصادات الحيوية 
المستعملة؛ وموقع الخمج؛ وأخيرا أهمية التغطية الجيدة 
والواسعةبالصاداتالتي يج بأن تغطي أيضأاً 
الزوائف 85610007200735) كما يجب الانتباه إلى الأخماج المكتسبة 
في المستشفيات والناجمة عن القثاطر والأدوات الطبية الغازية 
الأخرى وإعطاء الأنظمة الغذائية المناسبة للمرضى الخارجيين 
المصابين بالأخماج المحرضة بالعلاج السرطاني. 


اع 


المقارية الأولى هي العلاج الوريدي الأحادي بالإيمينيم 
017 أو الميروينيم 72670067611 أوالسفنازيديم 
2210110]]ع أو السفييم 1706مء1عت أو الببراسلين 15!ائعهرعم1ام 
أو تازوباكتام 3200301379] كما تعطى الأدوية التي قد تفيد 
في علاج الأخماج المسببة بعضيات إيجابية الغرام؛ ومنها: 

اللينوزوليد وانايغاسيكلين والفانكومايسيسن 9أع/7/200121 
وغيرها. 

من المفيد ترتيب برنامج علاج المصابين بخمج نقص 
العدلات بملاحظة أن المرضى من هذا النوع غالبا ما يكونون 
ضمن فترة العلاج الكيميائي بالجرعات العالية؛ لذا يجب 
تدبير الحالة بأقصى ما يمكن من الاهتمام حتى لو اضطر 
الطبيب إلى قبول المصاب في وحدة العنايه المركزة. 

يمكن إجمال خطوات العلاج والتدبير بما يلي: 

-١‏ إعطاء الأكسجين (حين اللزوم). 

"- تأمين المدخل الوريدي. 

#- تنظيم السوائل تنظيما دقيقا نتأكد فيه من الحفاظ 
على الحجم الدوراني وعلى صبيب بولي مناسب (5, ٠‏ مل/ 
كغ/ساعة أو أكثر) في الوقت نفسه؛ ويفضل تجنب القثطرة 
إلا في حال الحاجة إليها لمراقبة توازن السوائل. 

4- العلاج بالصادات الحيوية يجب أن يبدأ بأسرع ما يمكن 
مع التشديد على عدم الحاجة إلى انتظار إثبات وجود نقص 
العدلات إذا كان المريض يعاني انخفاض الضغط الشرياني 
(الضغط الانقباضي أقل من ٠٠١‏ ملم ز) وتسرع القلب (عدد 
الضريات أكثر من مئه بالدقيقه) والترفع الحراري ل8* درجة 
مئوية أو أكثر خلال ؛ أسابيع من شوط علاج كيميائي سام 
للخلايا؛ والحالة السريرية السيئة حتى بفياب الحمى. 

0- يجب مراقبة ما يلي كل ساعة حنى الاستقرار السريري 
ثم كل أربع ساعات: الحرارة ومعدل التنفس وضغط الدم 
والنبض وتركيز الأكسجين والحصيل البولي. 

تصاب الأغشية الواقية للطرق التنفسية والهضمية: 
وتسمح بذلك لأنواع مسيطرة من الميكروبات بالدخول إلى 
الدوران الدموي. ويجب إعطاء ما يلي: 

البدء بإعطاء معالجة ثنائية بالصادات تتضمن -781 
(مر2عع:12) 0 1ط 1 امج : 

أ-السيفالوسبورينات جيل ثالث أو جيل رابع مثل 
سفتازيديم / سفنرياكسون/ سيفوناكسيم. 

ب- الأمينوكليكوزيدات مثل الأميكاسين أو الجنتاميسين. 
ويمكن اسنبدال الإيميبنيم بالسيفالوسبورينات. 

يجب البدء بالفانكومايسين الوريدي ١غرام‏ مرتين يومياً 


كجرء من العلاج حين وجود خمج مرتبط بالقثاطر أو حين 
يثبت إصابة المريض يخمج بالعنقوديات الذهبية متعددة 
المماومة: وبعد النيكويلانين 12112م120ع] الوريدي بديلاً من 
الفانكومايسين في حال وجود قصوركلوي إذا تحسس المريضص 
للفانكومايسين أو عند العلاج في البيت؛ نظرا لأن جرعته 
وحيدة؛ ولا حاجة إلى مراقبتها أو حين وجود اضطراب 
الوظيفة الكلوية. 

يجب التفكير بإضافة الميترونيدازول 05٠٠١‏ ملغ " مرات 
يومياً حين وجود إسهال أو خمج فموي سني أو حول الشرج 
أوألم بطني: ويجب إضافة عامل مضاد للفطور (وهي عادة 
المبيضات والرشاشيات) بعد الا ساعة مثل (الأمفوترسين- 
ب» الأمفوترسين- ب الليبوزوميء الفوريكونازول,؛ 
الكاسبوفنغين) في الحالات التي يكون فيها المريض: 

أ- معالجا بشدة بالعوامل الكيميائية. 

ب- انخفاض تعداد العدلات لأكثر من أريعة عشر يوما. 

ج- وجود شك بإصاينه بخمج فطري سابق . 

د- وجود ارتشاحات - على صورة الصدر البسيطة - تطورت 
في أثناء العلاج بالصادات. ولا بد من تعديل العلاج على 
ضوء نتائج الزرع. ويجب استخدام العوامل المنبهة لمستعمرات 
كثيرات النوى -0) 13101 1011126128 [)5 -لإ0100 - عالاع0لنامة1ع8 
(051 في المصابين بنقص العدلات المصابين بالحمى حين 
وجود خطورة شديدة مرتبطة بالخمج أو بوجود عوامل 
إنذارية وتوقعية سيئة من حيث النتائج (العمر> 16 سئلة 
ونقص عدلات طويل المدة أو شديد وذات رئة وانخفاض 
الضغط الشرياني وقصور الأعضاء المتعدد). 

وعند التأكد من وجود أصابة قفطرية يجب مشاركة المعالجة 
المضادة للفطور بمضادات القشيروسات فموياً أو وريديا وهو 
الأقضل. 

ولا بد من التشديد أخيرا على ضرورة العناية بالنظافة 
الشخصية وغسل اليدين الجيد كعوامل مساعدة على الوقاية 
من الأخماج. 

ثانياً- فقرالدم المحرض بالعلاج الكيميائي: 

يعد فقر الدم حالة شائعة في المصابين بالأورام؛ ويعالج 
بنقل الكريات الحمر الموضبة أو بإعطاء العوامل المحفزة 
لعناصر إنتاج الكريات الحمر. 

تقسمآلية فقرالدم المرافق للأمراض السرطانية إلى ثلاث 
مجموعات: 

الأولى آلية نقص إنناج الكريات الحمرء والثانية تزايد 
تحطم الكريات الحمرء والثالثة فقد الدم: وتشخص 


بانخفاض تركيز الهيموغلويين ونقص عدد الحمرأو 
الهماتوكريت. 

قد يكون فقر الدم محرضا بالعلاج الكيميائي؛ وقد يكون 
- وعلى نحو أكثر تعقيدا - مرتبطاً بالاضطرابات المرافقة 
للسرطان كما في نقص الوظيقة الكلوية وانحلال الدم كما 
أنه قد يكون عرضاً لأمراض وراثية وعوامل تغذوية؛ وقد 
يكون كذلك ناجماً بيساطة عن وجود مرض مزمن في 
العضوية أو عن مركب مرضي يشمل بعضاً من هذه العوامل 
آنئفة الذكر. 

ولا بد من الإشارة إلى أن الخباثة ذاتها قد تكون سبباً 
لفقر الدم إما بتثبيط الخلايا السرطانية لعملية توليد 
كريات حمر جديدة بالسيتوكينات المفرزة من خلايا الورم؛ 
وإما بارتشاح النقي بالخلايا الورمية: وإما كذلك بفقد الدم 
من موقع الورم وإما بعدد من الآليات الأخرى. 

والموضوع الشائك في مجال فقر الدم في المصابين 
بالسرطان هو فقر الدم عند المرضى الذين يتلقون علاجاً 
مشبطأً للنقي؛ وهو مثار جدل عميق بين المهتمين بهذا 
الموضوع يتعلق بأهمية عدم تعريض هؤلاء المرضى ما أمكن 
إلى كريات حمر مغايرة؛ إذ لا يتعلق العلاج عندهم بمستوى 
معين للخضاب كما في بقية المرضى: ولكنه أكثرتعلقاً بعوامل 
متعددة؛ منها نوع فقر الدم مزمن أو حاد وبالمظاهر السريرية 
لفقر الدم ويتقدير حاجة النسج إلى الأكسجين. 

ويحسب التصنيف الأخير لمنظمة الغذاء والدواء 
الأمريكية لا يعد الإبويتين ألفا 2168 10]ء0م» والدارايبويتين 
ألفا (منشطات السلسلة الحمراء المعتمدة في الولايات 
المتحدة الأمريكية) علاجين قياسيين للمرضى الذين يراد 
أن يكون العلاج الذي يتلقونه علاجاً شافياً مثبطأً للنقي, 
بل يعد نقل الكريات الحمر الخيار الأفضل في مثل هذه 
الحالات. 

أما المرضى الذين يتلقون علاجاً غير شاف؛ فتكون هذه 
المركبات أحد الخيارات المطروحة؛ وهذا ما يدفع إلى الإشارة 
إلى أهمية دراسة كل حالة على حدة لتقييم قابلية المريض 
للاستجابة لمثل هذا النوع من العلاجات. 

لا بد من تقييم الأعراض تقييما دقيمَا في المرضى 
المصابين بفقر الدم المحرض بالعلاج الكيميائي بغض النظر 
عن تلقيهم كداسة الكريات الحمرء ويشمل هذا التقييم 
الأعراض الفاعلة والمنفعلة مثل تسرع القلب والتنفس والزلة 
والتعب المرافقين لفقر الدم وغيرها من الأعراض مثل سوء 
الحالة العامة والأداء الوظيفي للعضوية:؛ وبذلك يتم وضع 


المرضى في زمر مختلفة:؛ ولكل منها فئاتها الفرعية ومقاريتها 
المختلفة. 

تسبب الأدوية المستخدمة في علاج الأورام فقر الدم بعدة 
طرق منها التأثير في تصنيع الكريات الحمر وسلائفها 
مباشرة في نقي العظم: ومن الشائع هنا حدوث نقص 
العدلات أو الصفيحات قبل انخفاض الكريات الحمر؛ وذلك 
أن مدى عمرالكريات البيض المعتدالة والصفيحات أقل من 
مدى عمر الكريات الحمر. 

أثبنت الدراسات أن المصايين بسرطان الرئة والخباثات 
التناسلية أكثر احتمالاً للإصابة بفقر الدم المرتبط بالعلاج 
الكيميائي؛ وأشارت هذه الدراسات إلى أن البرامج المعتمدة 
على البلاتينيوم والتي تستعمل على نحو واسع في سرطان 
الرئة والمبيض وأورام الرأس والعنق تحرض حدوث فقر الدم 
بآلية مشتركة بين السميه الواقعه على نقي العظم والسمية 
الكلوية وأن هذه السمية تزداد بارتفاع عدد دورات العلاج 
الكيميائي المطبقة على المريض. 

ولا بد من القول أخيراً: إن تصحيح فقر الدم المحرض 
بالعلاج الكيميائي في المصابين بالأورام؛ قد يكون حاجة 
ملحة لإنقاذ العضوية أو لتحسين الأعراض لتحسين نوعية 
الحياة؛ لكن لابد كذلك من أن تؤخذ بالحسبان مخاطر نقل 
الدم التي تشمل قصور القلب الاحتقاني والأخماج المنتقلة 
بنقل الدم والآثارا لتحسسية لنقل الدم والعوامل التفاعلية 
المناعية التي قد يعانيها المريض. 

ثالثا- الغثيان والقياء: 

يؤثر الغثيان والقياء المحرضان بالعلاج الكيميائي في 
نوعية حياة المري ض؛ مما يؤدي إلى انخفاض النلاؤم مع 
العلاج في المراحل اللاحقة كما قد يؤدي إلى اختلال التوازن 
الاستقلابي وإلى نقص العناية الشخصية للمريض 
واضطرابات تغدوية وفقد الشهية وسوء الحالة العامة 
الجسدية والنفسية. 

تختلف نسبة الحدوث وشدة الغثيان والقياء بتأثير 
مجموعة من العوامل؛ منها نوع المركبات الداخلة في علاج 
المريض وجرعنها والنظام الزمني لإعطائها والفواصل بين 
الجرعات وأخيرا الاختلافات الفردية بين المرضى ؛ مما يؤثر 
في قابليتهم للتعرض للغثيان والقياء مثل العمر والجنس 
والعلاجات الكيميائية السابقة والاعتياد الكحولي. 

يعاني /80-7١‏ تقريباً من المرضى المعالجين بالعلاج 
الكيميائي للسرطان الغثيانَ أو القياء أو كليهما معاء ويعاني 
2545-٠‏ الفثيانَ والقياء التوقعي الذي قد يحدث قبل تناول 


الجرعة:؛ وقد يكون ناجماً عن تجرية شخصية سابقة ممائلة. 
وبعاني المرضى الغثيان أكثر مما يعانون القياء عادة. 

ينجم القياء المحرض بالعلاج الكيميائي عن تنشيط سبيل 
متعدد المراحل يتحكم فيه الدماغ. يشترك في هذا السبيل 
مركز القياء والبلعوم والسبيل المعدي المعوي ومنطقةه قادح 
7 المستقبل الكيميائي والقشر الدماغي والعصب المبهم. 

والعوامل المضادة للقياء يحصر كل منها طريقاً عصبياً 
معيناً يؤثرفي الطريق المؤدي إلى القياء؛ أوتشترك عدة عوامل 
أخرى مضادة للقياء للوصول إلى الننيجة المثالية. من الجدير 
بالذكر أنه لا يوجد عنصر وحيد يحمي المريض من جميع 
مراحل الغثيان والقياء المحرض بالعلاج الكيميائي. 

ويبين الجدول )١(‏ بعض العلاجات الموصى بها للغثيان 
والقياء المحرض بالعلاج السرطاني مصنفة بحسب شدة 
الأعراض. 

رابعاً- الخصوية: 

تفرض كل من الخصوبة والقدرة الجنسية نفسها حالياً 
بصفة تحديات معقدة تواجه الطبيب والمريض معا في أثناء 
العلاج الكيميائي وبعده؛ لما لهما من آثار نفسية ومادية 
واقعية على نمط حياة المرضى عموما وفي مجتمعاتنا 
خاصة. 

قد يؤثركل من السرطان وعلاجه في الوظيفة الإخصابية 
والجنسية كما في الأورام الخصوية والمبيضية والموثية 
والرحمية وغيرها؛ كما قد يؤثر استنصال العقد خلف 
الصفاق في سرطانات الخصية والقولون في بعض الوظائف 
الجنسية:؛ ومن الجدير بالذكر أن أورام الغدة النخامية 
والوطاء قد تؤثر على نحو فعال في إفراز الفونادوترويين 
(الموجهات القندية). 

تؤدي معالجة الأورام السرطانية عند الرجال بالمركبات 
البلاتينية والعوامل المؤلكلة وبالتشعيع إلى قلة النطاف أو 


الحالات الخفيفة من الفثيان والقياء 


انعدامها ولأمد طويلء وتؤدي معالجة النساء بهذه الزمر 
الدواثية نفسها إلى العم وإلى الإياس المبكر. 

وفيما يلي بعض الأدوية التي تؤثر في الوظائف الجنسية 
عند الرجال: 

© الزمرة عاليةالتأثير: منهاال ]0011© © ]8611 
والكلوراميوسيل والسكلوفوسماميد بجرعات تراكمية 
والاكنينومايسين د والايفوسفاميد وتشعيع الخصية وغيرها. 

© الزمرة متوسطة التاثير: دوكسورويسين: فنبلاستين؛ 

© الزمرةذات التأثير المنخفض (تأثيرات مؤقنة في تعداد 
النطاف بالجرعات التقليدية): بليومايسين: ديكاريازين: ه- 
فلوريوراسيل: 5- ميركايتوبيورين» ميدوتركسات. 

أما الأدوية التي تؤثر في الوظائف الجنسية عند النساء؛ 
فتضم السكلوفوسفاميد., ميلفالان؛ بوسولفان, 
كلوراميوسيلء ميتومايسين سي إضافة إلى التشعيع. 

ومن الحلول الحالية والمستقبلية المقترحة لهذه المشكلة: 

١-الاختيارالجيد‏ لبرامج(بروتوكولات)العلاج: 
فاستعمال برنامج (بروتوكول) ال 8818 مثلاً بدلا من ال 
710728 لعلاج لمفوما همودجكن خفف على نحو شديد من 
السمية القندية في فئة واسعة من المرضى. 

؟- حماية الأقناد: من التشعيع: ولاسيما حين تشعيع 
الحوض إلا عندما يكون هذا التأثير التشعيعي مطلوباً كما 
في الورم المنوي. 

- حفظ النطاف القري (التخزين البارد) إذ يجب 
التفكير ببنك النطاف قبل علاج المرضى ذوي الخطورة 
العالية لحدوثالعقم. 

4- دراسة خيارات الخصوبة بعد العلاج؛ فقد اتضح أن 
6 أو أقل من المرضى المتوقع عودة الخصوبة لهم يفشلون 
في إنمام هذه العودة إلى القيم الفعالة. ومن الممكن اللجوء 


- ديكسامينازون فموي أو وريدي 


- أو بروكلور بيرازين وريدي أو فموي أو ميتوكلوبراميد فموي أو 


وريدي مع لورازيبام أو من دونه 


الديكسامييازون الوريدي أوالفموي أوالاونداسترون أو من دون ذلك مع 


الحالات الشديدة 


لورازيبام أو من دونه 


ديكسامينازون وريدي أو فموي مع اونداسترون مع لورازيبام أو من دونه 


0 


إلى بعض التقنيات الحديثة المساعدة لإحداث الحمل ومنها 
الإإخصاب في الزجاج (15/ا1) 7026108ناءء1 150 وز وحقن 
النطاف في هيولى البيضة 122عم؟5 352112[ممالاء -10]53 
(لدن1) ممناععزما. 

5- العلاجات الهرمونية المعيضة (مع ما تحمل هي نفسها 
من آثار جانبية). 

خامساً- الحاصة: 

يؤثر فقد الشعر في ثقه المريض بنفسه وتعلقه بالحياة, 
ويشكل فقده عند المريض علامة أولى لخسارة العضوية 
كاملة. وفقد الأشعارهو ثالث أكثر التأثيرات الجانبية لعلاج 
السرطان الكيميائي شيوعا يلي في ذلك الغثيان والقياء 
اللذين يحتلان المركزين الأولين من حيث الشيوع. 

لا يقتصر سبب فقد الأشعار المحرض بالعلاج الكيميائي 
على العناصرالسامة للخلاياء بل إن بع ض العوامل 
البيولوجية قد تسببه أيضا. 

يجب أن تجرى للمريض بعض الفحوص الني تشمل 
تعداد الدم العام ووظائف الدرق وأضداد النواة؛ ويحب 
استقصاء عوزالزنك وبعض المغذيات اللأخرى؛ والحاصة تميل 
إلى الظهور في أثناء أسبوعين بعد العلاج الأولي» وتصبح 
مظاهرها أكثر اكتمالاً خلال شهرين. 

وأهم العلاجات الورمية المسببة للحاصة هي التالية 


مقسمة إلى ثلاث فئات تصاعديه بحسب شدة إحداثها 
للحاصه. 

© الفئة الأولى: منهاء الفينبلاستين؛ الفينكرستين؛ 
السيترابين. 

©»الفئةالثانية: تضم البليومايسين: السيزبلاتين: 
السيكلوفوسفاميد وغيرها. 


© الفئة الثالثة: تضم الداونورويسين, الدوكسورويسين. 

وهناك العديد من العلاجات التي استخدمت من أجل 
حماية الأشعار من التساقط ولعلاج مشكلة فقد الأشعار 
منها على سبيل المثال: 

القبعات ذات الحرارة المنخفضة وقبعة تورنيكوت (اللتان 
تعملان على تخفيض كمية الدواء الكيميائي الذي يصل 
إلى الأشعار).؛ والمينوكسيديل 70102071011: وحقول الكهرياء 
الساكنة المحرضة المتقطعة والألفا - توكوفيرول -13م21 
1مععتاممء0] ومحلول الشيول [110) وبعض العوامل الني قد 
تساعد على تثبيط العامل الكيميائي موضعياء وبعض 
الأضداد وحيدة النسيلة. وهناك دواء وحيد يعطى للصلع 
الناجم عن العلاج الشعاعي خاصة:؛ هو هلام التمبول: ويمكن 


استعماله لمعالجة الصلع الناجم عن العلاج الكيميائي. 

سادسا- التهاب الأغشية المخاطية: 

يوصف التهاب الأغشية المخاطية سريرياً بأنه حالة مرضية 
تصيب الفم والبلعوم الأنفي: تتظاهر باحمرار ووذمة وحثل 
نسيجي تقود أخيرا إلى التقرح؛ كما تتضمن تغيرات وعائية 
وفرط تنسج ظهاري وتدرك كولا جيني وريما حدث عسر تصنع 
ظهاري. وهي شائعة الحدوث بين المرضى المعرضين للعلاجات 
الورمية كيميائية كانت أو شعاعية. تنداخل كثير من العوامل 
في شدة حدوث هذه الظاهرة وتواترهاء منها ما يتعلق بنوع 
المعالجة ومنها ما يتعلق بالمريض نفسه. 

يُدكر من العلاجات التي تسبب هذه الظاهرة: العلاج 
بالنسريب المستمر لد ه - فلورويوراسيل واللوكوفرين؛ 
والعوامل المؤلكلة: والتاكسانات. ومضادات الاستقلاب» 
والمضادات الحيوية للأورام وغيرهاء وكذلك العلاج الشعاعي 
للرأس والعنق. 

أما العوامل المتعلقة بالمريض فهى العمر > 0" سنة: 
والجنس: والنبيت الجرثومي؛ وأخماج الفم؛ والإصابة بالحلأ 
البسيطء والحالة النغذوية غير المناسبة؛ وتعرض الفم 
للكحول والندخين. 

والأطفال معرضون بنسبة تفوق ثلاثة أمثال البالغين 
لحدوث التهاب الأغشية المخاطية يسبب معدل اتقسام 
الخلايا القاعدية الأعلى لديهم. 

يعاني 24٠‏ تقريباً من المعالجين بالعلاج الكيميائي للأورام 
التهاب الأغشية المخاطية: ويعد أكثر من نصف هذا العدد 
مؤهلين للإصابة بالتهاب شديد ومؤلم قد يجبر الفريق 
الطبي على تعديل العلاج. 

يبدأ العلاج من العناية الجيدة بصحة الفم واستعمال 
فرشاة أسنان مع معجون أسنان مفلور"؟ -4 مرات يومياً 
وصولا إلى العلاج التنضيري لما يمكن أن يتأثر من العظام 
(الفك مثلاً) في الحالات الشديدة؛ ومرورا بالصادات الحيوية 
ومضادات الألم مع التركيز على أهمية إجراء فحص مسحي 
كامل للمشاكل الفموية قبل أسبوعين من بدء العلاج 
الكيمياني كما يجب التفكير بالعلاج الوقائي بالأسيكلوفير 
للمرضى إيجابيي المصل الذين لديهم نسبة خطر عالية 
لإعادة تفعيل يروس الحلأ البسيط. 

سابع التهاب المثانة النزفي: 

تعد ظاهرة النزف المثاني أو ما يسمى اصطلاحا التهاب 
المثانة النازف مضاعفة نادرة للعلاج بالأيفوسفاميد أو 
الجرعة العاليه من السيكلوفوسفاميد. 


مقا 


المظاهر السريرية: يكون بدء النزف في أثناء المعالجة أو 
بعد فترة قصيرة من انتهاء تسريب الأيفوسفاميد أو 
السيكلوفوسفاميد. ينظاهر النهاب المثانه بالرزام أو بالزحير 
البولي أو بالبيله الدموية الني قد تكون مجهرية أو عيانية. 

للوقاية من هذه المضاعفة ينصح بالإماهة المناسبة بلترين 
لكل منر مريع من مساحة سطح الجسم في اليوم؛ وذلك 
للمحافظة على صادر بولي جيد. واستعمال الميزتا 
(اليورومينكسان 11101116002) الذي يعطى وريديا على نحو 
مكافئ للجرعة نفسها من الأيفوسفاميد: ويعطى أيضاً عند 
إعطاء جرعات من السيكلوفوسفاميد. 

العلاج: إذا ظهرت بيلة دموية عيانية يجب: 

-١‏ إيقاف تسريب الايفوسفاميد والسكلوفوسفاميد. 

؟- زيادة الإماهة الوريدية. 

إذا كان هناك خطر وجود خثرات فيجب البدء بغسل 
المثائه. 

4- إذا استمر النزف تناقش الإجراءات الأكثر تقدماً مع 
طبيب الجراحه البوليه. 

ثامناً- السمية الرئوية: 

قد تتظاهر السميةه الرئوية بارتشاحات رئويه خلالية 
وسنخية, أو بعقيدات متعددة تشبه الانتقالات على الصورة 
البسيطة (البليومايسين 010/إ5160017): أو بتليف رنة محيطي 
(الكارموستين ع603101050186)): أو بالوذمةالرئوية 
(السيكلوفوسفاميد ع132010م005م0اعلاء )؛ ونادرا بانصياب 
الجنب (البوسوئلفان 11208نا5نا0). 

وقد يؤثر العلاج الشعاعي كذلك في الرئة مسيباً أضرارا 
جينية وغير جينية في الخلايا الرئثوية المنقسمة 
واللامنقسمة. 

وهناك مجموعة من الظروف التي قد تزيد خطر السمية 
الرئوية المحرضة بالأدوية؛ منها: الجرعة الكلية: والعمر 
المتقدم: والعلاج بالأكسجين. وعلاج الرنة الشعاعي المزامن أو 
السابق؛ ووجود أمراض رئوية سابمة؛ وخلل الوظيفة الكلوية. 

يشمل علاج السمية الرئوية الناجمة عن العلاج الكيميائي 
على نحو أساسي الوقاية من حدوثها في الخط الأول؛ آما 
إذا حدثت السمية فيعد إيقاف العلاج حجر الزاوية الأساسي 
علاجيا. 

يجب التفكير بإمكانية زرع الرئة في حالات تليف الرئة 
المتقدم المحدث بالأدوبة. 

خفف إعطاء الستيروئيدات القشرية في أثناء العلاج 
الشعاعي من نسبة الوفيات كما خفف التليف الرئوي المتأخر. 


ادن 


تاسعا السمية العصبية: 

قد تتأثرالجمل العصبية المركزية والمحيطية والذاتية على 
نحو متفاوت بعدد من العوامل العلاجيةه الورمية» معظم 
هذه التأثيرات عكوسة: ولكن بعض الأدوية قد تسبب آثاراً 
غير عكوسة. 

يعتمد حدوث السمية العصبية على الجرعة إما بالآلية 
التراكمية وإما حين إعطاء العلاجات بالجرعات العالية. 

ومن العلاجات الكيميائية المسيبة للسمية العصبية: 

© قلوانيات الفينكا 102-41221100 (سميات المفزل): قد 
تسبب هده الزمرة اعتلال الأعصاب المحيطية واعتلال 
الجملة العصبية الذاتية وتأثيرات في الأعصاب القحفية 
(ألم الفك السفلي) وتأثيرات في العصب الحنجري الراجع 
مما يؤثرفي وظيفة الحبال الصوتية؛ تكون هذه الآثار عكوسة 
على نحو عام؛ ولكن الأعراض قد تستمر مدة ” -4 أعوام. 

© الأدوية البلاتينية: ومنها: السيسبلاتين: يسبب اعتلال 
الأعصاب المحيطية؛ وتكون هذه الآثار عكوسة على نحو عام: 
وهناك السمية الأذنية التي قد يسببها هذا الدواء مثل فقدان 
السمع العكوس. 

© التاكسانات التي تسبب اعتلالاً عصبياً محيطياً وذاتياً 
يكون عكوساً عادة بيد أنه قد يستمر من ستة أشهر إلى اثني 
عشر شهرا. 

واعتلال الأعصاب المحيطية هو أكثر التأثيرات الجانبية 
العصبية حدوثا: ومما يساعد على حدوثه: 

اعتلال الأعصاب المرتبط بالداء السكري وجرعة العنصر 
الكيميائي والاستعمال السابق أوالمزامن للأدوية ذات السمية 
العصبية, والجرعات العالية من الدواء الكيميائي. 

العلاج والتدبير: إيقاف الدواء المسبب هو العلاج الفعال 
الوحيد, واعتلال الأعصاب المحيطية عكوس عادة: ولكن 
اختفاء الأعراض على نحو كامل قد يحتاج إلى نصف سنة 
إلى السنة. 

عاشرا- السمية القلبية: 

ولها عدة مظاهر وأنواع: منها: 

اعتلال العضلة القلبية المحرض بالا نتراسيكلين؛ وه وأحد 
أهم مظاهر السمية القلبية: سببه الأساسي الدوكسورويسين 
وغيره من زمرة الانتراسيكلين. 

ييدو اعتلال العضلة القلبية بالشكل الحاد؛ ويسبب: 

-١‏ اللانظميات القلبية مثل تسرع القلب الجيبي. 

"- تغيرات موجة 51-7 اللانوعية. 

#- اتصباب الجنب والتأمور. 


4- انخفاض الجزء المقذوف من البطين وقصور القلب 
الاحنقاني العكوس. 

ه- متلازمة التهاب العضلة القلبية - التهاب التأمور. 

1-الموت المفاجنّ نتيجة الاحتشاء القلبيء وهو نادر 
الحدوث. 

وقد يبدو بشكل اعتلال العضلة القلبية المزمن. ويرتبط 
بالجرعة الكليه وطريقة الإعطاء,. ويتجلى على شكل قصور 
القلب الاحتقاني. 

يزداد خطر حدوث السمية القلبية في الحالات التالية: 

-١‏ العمرأكثر من سبعين سنة. 

؟- وجود مرض قلبي سابق أو ارتفاع الضغط الشرياني. 

#- العلاج الشعاعى السايق للصدر أو المنصف. 

4-العلاج المرزامن بالسيكلوفوسفاميد أو الميتومايسين سي. 

وللوقاية من حدوث هذه المضاعفة يجب تحديد الجرعة 
التراكمية للدوكسورويسين: وقطع العلاج حين ظهور أحد 
الأعراض التالية غير المفسرة: تسرع القلب: والسعال؛ والزلة 
التنفسية ونظم الخبب, ومظاهر قصور القلب الاحتقاني. 

حادي عشر القصور الكلوي الحاد: 

المصايون بالسرطان مؤهلون لحدوث القصور الكلوي: 
ولاسيما الحاد منه؛ وقد يكون ذلك ننيجة للورم نفسه أو 
ننيجة العلاجات الورمية والعلاجات غير الورمية أو المشاكل 
الخمجية؛ وفي معظم المرضى تحدث أسباب متعددة للوصول 
إلى القصور الكلوي الحاد. 

لا بد من ذكرالآليات الثلاث الرئيسية لحدوث القصور 
الكلوي في المصابين بالسرطان؛ وهي: 

القصور قبل الكلوي والمقصور الانسدادي والفشل الكلوي 
بسبب مرض كلوي داخلي المنشأ. 

ينجم القصور قبل الكلوي عن نخص حجم الدوران الفعال 
ومعدل الرشح الكبيبي؛ وتنجم هذه الحوادث عامة عن نقص 
الحجم بسبب نقص المدخول (نقص الشهية) أوزيادة الصادر 
(القياءات والإسهالات). 

أما الانسدادات البولية فسييها أورام المثانة والجهاز المضرغ 
وأورام ما خلف الصفاق وتليفاته إضافة إلى الخثرات الدموية. 

ويعد الفشل الكلوي بسبب مرض كلوي داخلي المنشأ أهم 
أسباب القصور الكلوي الحاد الناجم عن العلاجات الورمية 
والذي يمكن أن يبدأ مباشرة بعد الأذية الدوائية للكلية (حقن 
المواد الظليلة) أو أن يبدأ متأخرا بعد عدة أيام إلى أسابيع 


ننيجه غير مباشرة للخباثة (ارتفاع مستوى الكلسيوم) أو 
ناجمة عن المعالجات الورمية (النهاب الكلية الخلالي المسبب 
بالأدوية. وانحلال الخلايا الورمية). 

ومع أن معظم حالات القصور الكلوي الحاد المسببة 
بالعلاج الكيميائي تكون عابرة وعكوسة؛ فإن قسماً منها 
يسبب قصورا دائما بسبب إحداثه للمتلازمة الانحلالية 
اليوريميائية باسنعمال المينومايسين والسيزيلاتين 
والسيكلوسبورين بسبب التليف النبيبي الخلالي الذي قد 
تسبيبه هذه الأدوية. 

قد ينجم المصور الكلوي الحاد عن التنخر النييبي الحاد 
أوالتهاب الكلية الخلالي الحاد. 

وللوقاية من حدوث النخر النبيبي الحاد تتبع الخطوات 
التالية: 

تجنب استعمال الأدوية ذات السمية الكلوية وإيقاء المرضى 
بحالة إماهة مثالية والمحافظة على معدلات تدفق بولي 
عالية باستعمال السوائل ومدرات العروة (عند الضرورة) 
وقلونة البول في المرضى المعرضين لانحلال العضلات 
المخططه. 

ثاني عشر- تسرب الأدوية خارج الوريد: 

لبعض العوامل العلاجية الكيميائية تأثيرات نسيجية 
مدمرة إذا تسربت خارج الأوردة بطريق الخطأء لذلك يجب 
تطبيق التسريب الوعائي لهذه العوامل يحذر شديد؛ ويجب 
تجنب استعمال المعدات المخصصة للحقن تحت الجلد؛ كما 
يجب تجنب استعمال القثاطر مدة طويلة (من اليوم السايق 
مثلاً). وشوفْرالقثاطر المركزية أفضل مستويات حماية من 
هذه الناحية: وعلى نحو عام يجب مراقبة وضع الوريد 
بالرشف في أثناء التسريب. وإيقاف التسريب إذا شعر المريض 
بألم في مكان التسريب؛ أو احمرار المكان؛ أو توذم في مكان 
الحقن حنى لو بدا أن القنية متوضعة في المكان الصحيح. 

وديمكن اتباع ما يلي للعلاج: 

-١‏ إيقاف الحقن أو التسريب مباشرة حين الشك. 

"- رشف السائل خارج الوريدي عبر المنية 0201012©. ورفع 
الطرف والتبريد الموضهعي بالثلج في معظم الحالات: أما في 
حالة كون الدواء المحقون من زمرة سميات المفغزل 
(فيكريستين: شينبلاستين ...) فتوضع كمادات حارة. 

*- حقن ٠٠١‏ ملغ هيدروكورتيزون مكان التسريب الوريدي 
ويشكل توزع دائري منساو. 


ون 


أورام الجهاز التنفسي 


زياد معراوي 
أولاً- سرطان الرئة: تعزى إلى التدخين. وهناك علاقة بين زيادة عدد اللفافات 
يقسم سرطان الرثة إلى قسمين: سرطان الرئة غير صغير المستعملة يومياً وحدوث سرطان الرثة؛ كما له علاقة بعدد 
الخلاياء وسرطان الرئة صغير الخلايا. سنوات التدخين والسن المبكرة للبدء بالتدخين ودرجة 
-١‏ سرطان الرئة غير صغير الخلايا: استنشاق الدخان وكمية القطران والنيكوتين الموجودة فيها. 
الويائيات: وقد اتضح أن معدل الإصابة ينخفض طرداً مع عدد السنوات 
سرطان الرئة هو من أكثر الخباثات حدوثاً في العالم. التي يتوقف فيها المدخن عن التدخين. 
وهو واحد من السرطانات الآخذة بالازدياد: وأحد أهم وقد أطلق العديد من الدول برامج لمكافحة التدخين بغية 


السرطانات المؤدية إلى الموت عند الرجال: وثاني سبب للوفاة الحد من انتشار سرطان الرئة؛ وأدت هذه البرامج إلى 
بالسرطان عند الإناث بعد سرطان الثدي. وتبين الإحصاءات انتخفاض ملحوظ في معدل التدخين في تلك الدول. 
أن معدل الوفاة من سرطان الرئة آخن بالازدياد في الدول ويالمقابل فإن معدل التدخين آخذ بالازدياد في الدول النامية 
النامية ويتعلق ذلك بازدياد عادة التدخين. وعند النساء على نحو عام (الشكل .)١‏ 

أثبتت الدراسات الويائياتية أن التدخين عامل مؤهب يزداد خطر حدوث سرطان الرئة لدى العاملين في بعض 
للإصابة بسرطان الرثة. ويقدرأن “8٠١‏ من وفيات سرطان المهن التي تعرضهم لبعض المواد المسرطنة مثل الأسبيست 
الرئثة عند الرجال وه/ا/ من وقيات سرطان الرتة عند النساء 5 و والرادون؛ والفحوم الهدروجيتيه العطرية متعددة 
الحلقات؛ والكروم والنيكل والزرنيخ غير العضوي وغيرها. 
السرطاناتالغدية كما أن المهن التي يحدث فيها انطلاق الدخان تؤدي إلى ازدياد 
معدل الإصابه. 


ولمضادات الأكسدة الموجودة في المواد الغذائية شأن مهم 
في الحماية من سرطان الرئة مثل الشيتامين © وآ 
والسنايتيوة وأشباه الكاروتين 23101670105 الني تَقَوم بكنس 
الجذور الحرة المنتجة والمحدثة بالتدخين. 

التشريح المرضي: 


يشير سرطان الرئة غير صغير الخلايا إلى مجموعة 


الشكل () 


تنشؤات رئوية كان النمط السائد منها خلال الستينيات النوع 
حرشفي الخلاياء ثم حدثت في السنين الثلاثين بعدها زيادة 
الإصاية بسرطان الرئة زيادة شديدة:؛ وكان الحدت البارز في 
هذه الفترة تناقص السرطان حرشفي الخلايا وزيادة 
السرطان الغدي. 

أ- السرطان الفدي 150113ع20620227: يتوضع غالبا فى 
محيط الرئة وفي الطرق الهوائية الصغرى؛ لذلك يصعب 
استقصاؤه بفحص القشع الخلوي أو غيره ولاسيما فى 
مراحله المبكرة: لكنه قد يكون واضحا بالصورة الشعاعية 
البسيطة أو بالتصوير المقطعي المحوسب في المراحل المبكرة. 

ب- السرطان الستحي 212م0ماعمد3ء 5قاوء 02211021١‏ : وله 
شكلان من الناحية النسيجية: الشكل المخاطي والشكل غير 


المخاطي (الشكل .)١‏ 
وإتذار السرطانات الرئوية السنخية جيد في المراحل 
الميكرة. 


ج- السرطان كبير الخاذيا 2«رمدماء"دء ااءء عع:12: يشكل 
65 من سرطانات الرئة. وكثير من هذه السرطانات غير 
متمايزة: وتصتف على أنها سرطان غدي سي التمايز أو 
نادراً حرشفي الخلايا . 

د- السرطان حرشفي الخاذيأا12:هماءكدء |أءء 5نا520قنان5: 
قد يظهر في محيط الرئة بشكل عمقيدة صغيرة تحت الجنب» 
وقد ينشأ من النهاية القريبة للقصبة الفصية. ويمكن تقصي 
هذا النوع بالفحص الخلوي منذ مراحله المبكرة. ومع نمو 
هذا الورم يغرو الغشاء القاعديء ويمتد إلى المتن الرثوي 
312001183 واللمعة القصبية؛ مما يسد القصبة وديؤدي إلى 
الانخماص الرنوي 3515اءعاء]2. 


١‏ ا ؛ 


يميل السرطان حرشفي الخلايا إلى النمو البطيء. وتقدر 
المدة اللازمة تتحوله من نمط السرطان اللابد 511 18 إلى 
ورم سريري واضح يتحو *-4 ستوات. 

ه- السرطان الفدي الحرشفضي501121910115302720: 
8 لهذا النوع من السرطان مظهر نسيجي منمايز 
يشابه الغدي والشائك؛ ويوجد عادة فى محيط الرئة؛ وسيره 
السريري يشبه السرطان الغدي. 

و السرطان المتعدد الأشكال عتطمعههرمعام 2تتمصمد؛ 
يتضمن مجموعة من الأورام الرئوية التي تتصف بوجود 
خلذيا عماذقه 306اع و15اعه وخلايا متعددة النوى وخاذيا 
مغزلية. وهذه الأنواع كلها ذات خباثة شديدة: وتكشف غالياً 
فى المرحلة المتقدمة. 

ز- السرطان تمظ الفدة اللسابية 05 عم/إ لمداع نامة/ !|52 
11 

ح- السرطان الغدي الكيسي 2 5)1زء 302010: وهو أيضاً 
عالي الخباثة مثل السرطان عنبي الخاذياااءء عأاراعة 
38 ووكل هذه الأنواع توجد في القصيات الرئيسية أو 
الكبيرة. وتنشأ من الغدد في الطبقة تحت الغشاء المخاطي. 

طد الورم السرطاوي 3210010»: يتظاهر بشكل الورم 
الغدي الصماوي ويوجد عادة في القصبات الرئيسية. 

التصنيف ع2اع513 1111/1: (الجدول :)١‏ 

يبين الجدول (١)التصنيف‏ المرحلي الذي اقترحته اللجتة 
الدولية لتحديد المراحل. 

التظاهرات السريرية: 

تعتمد على الملامح النسيجية للورم وامتداد الغرو 
الموضعي والمنطقي وكذلك موضع الورم وقياسه وعدد النقائل. 


الشكل (1) سرطان رئة فى مرحلة متقدمة (14) ١أ-‏ قيل العلاج: ب- بعد العلاج. 


اكع وكسومو اك 


0 لا يمكن دقييم الورم البدئي. 
أو خلايا إيجابيه في القشع أو الغسالة القصبية مع سلبية الدراسة وتنظير القصيات. 
ايك على دعو الم 


7 < * سم محاط بنسيج رئوي أو جنية حشوية من دون غزو أبعد من القصبات الفصية (وليس 
الرئيسية) بتنظير القصبات. 


> 7 سم . 
أو يغزو القصبة الرئيسية لكن أبعد من ؟ سم عن التفرع الرغامي. 
أويغزو الجنب الحشوية. 
أو يترافق مع انخماص أو انسداد يمتد حتى السرة؛ لكن لا يشمل كل الرئة. 
بأي حجم مع غزو مياشر لجدار الصدر (متضمناً الأورام القمية) أو الحجاب الحاجز أو الجنب 
المنصفية أو التأمور. 
أوورم فى القصبة الرئيسية أقرب من اسم للتفرع الرغامي؛ لكن دون غزو له. 
أواتنخماص أو اتسداد شامل للرئة. 
بأي حجم يغزو المنصف أو الأوعية الكبيرة أو القلب أو الرغامى أوالمريء أو الأجسام الفقرية أو 
التفرع الرغامي. 

أو كتل ورمية منفصلة في المفص الرئوي نفسه. 


14 


الزاذا عمد حول القصبات في الجهة الموافقة. 


و/أو عقد سرية ورئوية موافقة حتى لو كانت الإصابة بالغزو المباشر من الورم البدئي. 


1 ععد مد متنصمفية موافقة. 

و/أو عمد نحت التفرع الرغامي. 

عقد متصفية مقايلة أو سرية مقايلة. 

أوأخمعية (عمعلةء5) موافقة أو مقابله. 
أو عقد فوق ترقوية مواققة أو مقايلة. 


لج 


1 دراسة سلبية للنقائل 


| ساس 000 


11 


12 


نقائل بعيدة: وتتضمن الكل الورميه في فص رئوي آخر موافق أو مقايل. 


)١( الجدول‎ 


يم 


التصنيف المرحلي بحسب 111 


1112.5 لالامة 1 لامة 


ع م 


5135 [1 


51286 [[ 


111 ع5138 


17 عع512 


الجدول (2) 


©الورم الناشئْ على القصبات الكبيرة قد يسيب السعال 
والأزيز ونفث الدم. 

© تؤدي زيادة نمو الورم داخل القصبات إلى انخماص 
15 رثئوي مع خراجات أو من دونها. 

© يؤدي الغزو الجنبي إلى ألم جنبي مع انصباب جنب أو 
من دون انصباب. 

© أورام قمة الرئة قد تسبب متلازمة بانكوست 22000256 
0011م 

© قد تؤدي ضخامة العقد المنصفية أو وجود الورم الأولي 
في المنصف إلى متلازمة الأجوف العلوي (51/0) أو يحة 
الصوت (شلل العصب الحنجري الراجع الأيسر) أو شلل 
العصب الحجابي أو انصباب التأمور أو صعوية البلع أو 
النواسيرالمريئية القصبية. إضافة إلى الاإنهاك والتعب العام 
في 8٠١‏ من الحالات الورمية الرئوية. وحين حدوث النقائل 
تتناسب الأعراض مع هذه النقائل وتوضعها وعددها. 

طرق التشخيص: 

أ- فحص القشع الخلوي 1401087 10ناأنام؟: ننائجه 
إيجابية في 77/ إلى 418/ من الحالات. 

ب- الخزعة عبر الجلد »266016 - ©12) كنامع22أناءعم: 
0 تنجري بمساعدة التصوير المقطعي المحوسب, وقد 
تصل الإيجابية نسبة 40/. كذلك يمكن إجراء ال هلامآ 
للنقائل في الكبد أو الكظر. 

ج- تنظير القصبات: تصل إيجابيتها إلى50::؛ ولاسيما 
في الأورام المركزية التوضع؛ ويمكن أخن غسالة من القصبات 
مع الخزعة أو من دون خزعهة حين عدم مالاحظة وجود ورم 


واضح بالتنظير. 

د- تنظير المنصف (20601250120560: وسيلة جيدة لتأكيد 
التشخيص حين وجود ضخامات عقديه منصفية علوية 
واضحة بالتصوير المقطعي أو ال 581-01 أو حين وجود 
ضخامات في مناطق مثل: التفرع القصبي (الجؤجؤ 20102ةه0) 
أو بجانب القصبات أو تحت التفرع القصبي والعقد حول 
الابهر الصاعد. 

ه- تنظير الجنبة إم5200 11052©0: بستخدم حين وجود 
العقيدات الجنبية أو العقيدات المحيطية. 

المعالجة: 

أ- الجراحة: هي المعالجة الفضلى للمصابين بسرطان 
رئوي محدود بنصف الصدر. ويمكن استتصاله بالكامل. 

وغالبا ما تتم الجراحة في المراحل المبكرة 1+11 51886 
بحواف سليمة. وتأكدت فائدة المعالجة المتممة؛ ولاسيما في 
4] أو أكثر (معالجة كيميائية) وكذلك فائدة المعالجة 
الشعاعية والكيميائية في ,1 أو ,!/ أو أكثر. أما في الورم ,1( - 
ومع إمكان استئصاله جراحيا - فإن إنذاره سيئ حتى بعد 
الجراحة النامة؛ مما يسندعي المعالجات المتممة بعد 
الجراحة (الشكل 4). 

»ولا تستطب الجراحة في المرحلة 1110 مع غزو البنى 
الأساسية كالجِؤْجؤ أو الأوعية القلبية 1 أو ,/. 

© وفي الورم الرئوي القابل للجراحة مع نقائل وحيدة في 
الدماغ أو الكظر قد يكون معدل البقيا عاليا بعد الجراحة 
باستتصال الورم الأولي والنقائلي. 

يعتمد انتقاء المريض للجراحة على التصنيف السريري 


وعلى التحمل القلبي والرئوي الباقي للمريض وعلى السعة 
الحيوية للرثه. وتكون الجراحة بحسب مرحلة الورم من 
استئصال فص أو أكثر حتى استتصال الرئة كاملاً. 

ب- المعالجة الشعاعية: هي من أكثر المعالجات المستعملة 
في سرطان الرئة غير صغير الخلايا ؛ لأنها معالجة لا تتطلب 
المعايير المطلوبة للجراحة والمعالجة الكيميائية. ويمكن أن 
تستخدم يأمان بحسب كل حالة؛ وذلك بتعديل الجرعة 
الشعاعية الكلية واليومية أو بتغيير حجم المعالجة والحقول 
الشغاعية. 

تطبق المعالجة الشعاعية الخارجية في أغلب الحالات 
باستخدام المسرع الخطي. والتقنية الحديثة المستخدمة هي 
المعالجة ثلاثية الأبعاد 36-71 (لإزم3رغط) لقدمعةأممء-32). 
وكذتك استخدام تقتية المعالجة الشعاعية المعدلة الشدة ال 
1/111] (لإمهععغط-مه301206 200012660 لإ زأدمع1م1)؛ وغاية هذه 
التقنية إعطاء أكبر جرعة شعاعية ممكنة على الحجم 
الورمي المستهدف 17/011126 ]13186 [010012 وأقل جرعة ممكنة 
للأتسحة السليمة المجاورة. 

© وهناك شكل آخر للمعالجة الشعاعية شي المعالجة 
الكورية (الكثبية) 'إم61312[/1672: وهي إدخال متابع مشعة 
صمن النسيج الورمي؛: وتجري عبر التنظير القصبي. 

الجرعة القصوى في المعالجة الشعاعية الخارجية هي :- 
6 قري على السرير الورمي والعقد المصابة. وقد تطبق 
جرعات شعاعية أعلى تصل حتى 749 غري أو حتى 74 غري 
للورم لنحسين مستوى السيطرة الموضعية [7401همه [دوع10. 


الشكل (4) 


وأعطيت جرعات أعلى حتى 8١‏ غري للأورام الصغيرة 
ولاسيما المحيظية. ويجب دائما الانتباه لجرعات تحمل 
الأنسجة السليمة المجاورة مثل القلب والمريء والتخاع 
الشوكي والرئة السليمة. لذلك يجب دراسة المعالجة جيدا: 
من طاقة مناسبة وعدد الحقول تلؤصول إلى خطة معالجة 
ناجحة. ويفضل تدقيق حقول المعالجة أسبوعياً ودراسة أي 
تعديل ممكن على الخطة. 

التأثيرات الجانبية للأشعة: 

أ- التأثيرات المبكرة: تحدث في الأسبوع الثاتي والثالث 
للمعالجة؛ وهي تغتمد على حجم العضو المحتوى ضمن 
الحقل العلاجى وعلى الجرعة اليومية والكلية وعلى المعالجة 
الكيمياتية المشتركة المستخدمة فيها. 

ب التأثيرات المتآخرة: تحدث بعد المعالجة بشهرين إلى 
“ أشهر؛ وقد نمتد حتى " أشهر. 

ومن التآثيرات المعروفة النهاب الرثة الذي يتظاهر بسعال 
وضيق نفس وارنفاع الحرارة؛ وهو يظهر على الصورة 
الشعاعية البسيطة بشكل ارتشاحات مكان الحقل المشعع. 
ويمكن السيطرة على الحالة باستعمال الكورتيزون مثل 
البريدنيزولون بجرعة تحو ا١ملغ/كغ/اليوم؛‏ ثم يخفف 
تدريجيا. وقد لوحظت هذه الالتهابات الرتوية عند المرضى 
الذين تلقوا جرعة شعاعية عالية مع المعالجة الكيميائية؛ 
وكذلك بزيادة الجرعة اليومية لأكثر من 5, اغري. 

وقد لوحظ أن استخدام ال 0()36106ع8 أو ال 1322065 مع 
الأشعة يؤدي إلى سمية رئوية عالية؛ ويفضل لذلك استعمال 


ا 
1 


الشكل (5) التقنية الحديثة فى المعالجة الشعاعية لسرطان الرئة باستخدام المسرع الخطي 


أملاح البلاتين. 

المريء: يتعرض لجرعة شعاعية عالية بسبب موقعه في 
المنصف بجوار العقد المنصفية؛ مما يؤدي إلى التهاب المريء 
الحاد ولاسيما في الأسبوع الأول والثاني: ويزداد بازدياد 
الجرعة الشعاعية الكلية أو اليومية أو بالمشاركة الدوائية. 

السمية العصبية: تصل جرعة تحمل التخاح الشوكي إلى 
50-5 غري بحسب طول النخاع المشعع. تتظاهر هذه السمية 
بخدروتمل في الطرفين العلويين والكدف والام رقبية (التهاب 
نخاعين). 

السمية القلبية: تتظاهر بالتهاب التأمور الحاد (ثم المزمن 
بعد شهر حتى ثلاثة أشهر) والتهاب العضلة القلبية واتصباب 
التآأمورفي الحالات المتقدمة. إن جرعة تحمل القلب بكامله 
٠‏ غري: في حين ينحمل ثلث القلب حنى ٠١‏ غري. 
واستخدام تقنية المعالجة ثلاثية الأبعاد 30 يمكن معها 
حساب جرعة تحمل كل عضو ضمن حمل المعالجة. ومن المهم 
في المعالجه (31 حساب جرعة تحمل النسيج الرثوي السليم. 

المعالجة الشعاعية الكورية: وهى زراعة مواد مشعة مثل 
بذوراليود 1125 والإيريديوم 17192 أو استخدام المنابع المشعة 
داخل اللمعة 'إم22ع]لإداء2 1217211121021 وتستخدم هذه 
المعالجة على نحو تلطيفضىي. 

ج- المعالجة الكيميائية: 

تنجم معظم حالات قشل المعالجة ننيجة النقائل البعيدة 


لاعن النكس الموضعي (فشل الأشعةة أوالجراحة)؛الأمرالدذي 
يستدعى استخدام المعالجة الكيميائية. 

أصبحت أملاح البلاتين أساسأً للمعالجة النموذجية 
المستخدمة حاليا. وتستخدم بالمشاركة بين ال 133765؛ وال 
7أطة]1عممعع وال ع2 أطاء:7120. ولم تظهر الدراسات حتى الآن 
الفائدة من استخدام أكثر من مشاركة دواءين. 

ووجد أن استخدام المعالجة الكيمياتية يعد الجراحة تزيد 
البقياء ولاسيما في المراحل 1114 -11 -1 51386 وأن استخدام 
المعالجة الكيميائية قبل الجراحة أو الأشعة 1/206لا 16030 
يؤدي إلى الإقلال من احتمال حدوث نقائل بعيدة؛ وإلى 
تصغير حجم الورم كي يصبح قابلاً للجراحة. 

كما أن استخدام المعالجة الكيميائية المحرّضة 120116109 
لام16120111673اء ثم المعالجة الشعاعية تؤدي إلى زيادة البقيا 
عند المرضى المصابين بورم رئوي مرحلة ”* غير القايلة 
للجراحة؛ وذلك بالمقارنة بالمعالجة الشعاعية وحدها. وكذلك 
تؤدى المعالجة الكيميائية المتزامنة معالأشعة إلى نتائج 
أفضل وبقيا أطول مما في استخدام المعالجة الكيميائية التي 
تتبع الأشعة 'زمهاع0)0 ممع [7]18عنا50. 

تدبير سرطان الرئة بحسب المرحلة: 

أ- الورم الموضع القابل للاستئصال ع1طدها)ءءدء7 1260لدء10 


ع01535: 


-)١(‏ الجراحة الأولية: باستتصال الورم الرئوي مع 


تجريف منصفي؛ وهذا التجريف مختلف عليه: ولكن من 
المتفق عليه أن تجريف المنصف يحسن اليقياء ويساعد على 
تحديد التصنيف المرحلي بدقة. 

(؟) المعالجة الشماعية: 

© مرحلة 1[ ©5038 11-20/0: لا يستطب التشعيع: بل هو 
على العكس يزيد الإمراضية. 

© المرحلة 111 -11 5286 (511): هناك خلاف حول التشميع. 
ولكنه يستطب حين وجود العقد لوجود خطورة النكس 
الموضعى بعد الجراحة الذي تصل نسبته إلى ./7١‏ 

في المرحلة 111 -11 أدى تشعيع الورم مع المنصف ب 50 غري 
إلى خفض نسبة النكس الموضعي من 25١‏ إلى 7/: وبينت 
الدراسات زيادة البقيا ولاسيما عند المرضى المسنين. 

وحين وجود حواف مجهرية مصاية وحواف عيانية مصاية 
(181-82) تقلل الأشعة من نسبة النكس الموضعي. 

(9)- المعالجة الكيميائية مع التشهميع أو من دونه: لا 
تستطب المعالجة الكيميائية المتزامنة مع الأشعة في المرضى 
الذين أجروا الجراحة بسبب السمية العالية للرئة؛ وهي 
مستطبة فقط عندما تكون الحواف الجراحية مصابة (+8) 
أو وجود بقايا من الورم. 

والمعالجةالكيميائيةالمستخدمة هي مشاركات 
السيسبلاتين أوالكاريوبلاتين مع ال ءمأطاع:120 أو 
عللطة) أعمعع أو ال وعمة:ة). 

ومن الممكن طبعاً استخدام المعالجة الكيميائية الأولية 
قبل الجراحة لتصفير الورم؛ وهي محتملة أكثر من المعالجة 
الكيميائية بعد الجراحة. ويمكن استخدام أملاح ال 137282065 
أو ال 720130126ءع مع أملاح البلاتين لثلاثة أشواط قبل 
الجراحة. 

ب- الورم في المرحلة " ([ 20ة 4 111 ©ع5)38: 

لا دور للجراحة هنا غالبا لصعوبة إجرائها أو لعدم إمكان 
استئصال الورم استثصالاً تاماً. وهنا تستخدم المعالجة 
الشماعية أو الكيميائية أو كلتاهما معاً. ويمكن إجراء المعالجة 
الكيميائية ما قبل العمل الجراحي (بشرط عدم وجود 
انصياب جنب ورمي أو عمد مصابة في الجهة المقابلة) وذلك 
من أجل تصغير حجم الورم ودراسة إمكانية إجراء العمل 
الجراحي بعدها. 

في الورم 1410/0 هناك خلاف حول تشعيع المنصف أو العقد 
المنصفية بسبب زيادة الإمراضية من دون نتائج واضحة 
لتحسين البقياء مع الميل لتشعيع المسكن الورمي بجرعة 
شعاعية عالية. 


., 
مم 


وتستخدم في المعالجة الكيميائية عدة «بروتوكولات» 
بالمشاركة مع أملاح البلاتين. 

- أما المعالجة الكيميائية المشتركة فتكون باستخدام 
السيس بلاتين أسبوعياً أو كل أسابيع مع معالجة شعاعية 
حتى جرعة ٠١‏ غريء أو ياستخدام السيس بلاتين مع 
(ايتوبوسايد) كل * أسابيع أو باستخدام ال [3011]36م كل 7 
أسابيع؛ أو أسيوعيا. 

© المرحلة الرابيعة 11 50386:المعالجة الكيميائية المستخدمة 
هنا هي لإ طالة البقياء باستخدام معالجات مثل: عم اطاء:00الا 
في اليومين الأول والثامن بمفرده أو بالمشاركة مع السيسبلاتين 
أو الكاربوبلاتين. أو باستخدام ال 00]80(186ءع في الأيام ١‏ و4 
و١١‏ كل شهر بمفرده أو بالمشاركة مع أملاح البلاتين. 

العوامل الجديدة المستخدمة للمعالجة: 

لما كانت أورام الرئة من أكثر أسباب الوقاة بالسرطان:؛ فقد 
جد العلماء لمحارية هذا النوع القاتل من الأورام؛ وكانت هناك 
محاولات كثيرة لاستنباط أدوية حديثة؛ يُذكر 
منها 203 1<دااءء وطنه10)1ء و16م1]لاءعع» وهي تستخدم وحيدة 
أو بالمشاركة مع أملاح البلاتين. 

معالجة النقائل: 

أ- النقائل للرئة: معالجتها غالبا كيميائية. 

ب- النقائل الدماغية: حين وجود نقيلة وحيدة تستأصل 
مع استئصال الورم الرئوي. 

وحين ظهور نقيلة دماغية بعد الجراحة والمعالجة 
الكيميائية؛ يستخدم الكورتيزون؛ ويشعع كامل الدماغ, أو 
نجري معالجه شعاعية بطريقه النتوضيع التجسيمي 
(ستيريوتاكنيك غذاع2]مع2ع]5). 

ج- النقائل الكظرية: تستأصل النقيلة إذا كانت وحيدة 
(مع استتصال الورم الرئوي)؛ مما قد يحسن البقيا. إضافة 
إلى المعالجات الكيميائية. 

د- نقائل أخرى للكبد والعظم: تعامل بحسب كل حالة: 
وتختلف المعالجات من الجراحة إلى المعالجة الشعاعية 
الملطفة أو المعالجة الكيميائية. 

ملاحظة: في الأورام المنصفية العرطلة التي تؤدي إلى 
حدوث متلازمة الأجوف العلوي 510 للمعالجة الشعاعية 
شأن كبير في تلطيف الأعراضء وأهمها: ضيق النفس ونفضث 
الدم والآلام الصدرية. 

"- سرطانة الرئة صفيرة الخاذيا :2222© 8 2نا! لاء»© 51211 : 

الويائيات: 

تؤلف سرطانة الرئة صغيرةالخلايا نحوه!/ من 


سرطانات الرثئة. ومن أهم مسبباتها التندخين مع ملاحظة 
ازدياد تسبة الإصابة بها عند النساء نتيجة انتشار التدخين 
إضافة إلى بدء التدخين في أجيال أصغر سنا من السابق. 

وهناك كذلك مؤهبات أخرى كالتعرض لبعض المسرطنات 
مثل: الأسبست والبنزين والقطران. 


اقترحت هيئة سرطان الرئة المالمية (1451.0) التصنيف 
التالي: 


أ- سرطان رثة صضغفير الخلايا نقي (عنام). 

ب سرطان مخنلط من صغير الخاذيا ؤكبير الخلاذيا 
عملا أاعه لعماتطصمء . 

ج- سرطان رئة صغير الخلايا مركب. 

التظاهرات السريرية: 

تتظاهر سرطانة الرثة صغيرة الخلايا بالسعال ونفث الدم 
وضيق النفس وألم الصدر. والأورام المتوضعة في الطرق 
الهوائية المركزية غالبا ما تتنظاهر بنفث دموي أوبحة الصوت 
تتيجة شلل العصب الحنجريي الراجع الأيسرء أو تتظاهر 
بمتلازمة انضغاط الأجوف العلوي. 

كما تشاهد إصابات عظمية حالة. ونقائل دماغية: ولمفاوبة 
وداخل الأوعية. 

التصنيف المرحلي: _ 

لتحديد المرحلة يجب إجراء الخزعة المشخصة والفحوص 
الاستقصائية الي تثبت وجود النقائل أو عدم وجودها. 
إضافة إلى قصة مرضية واضحة مع الفحص العصبي 
والسريري الكامل وتحاليل الدم الشاملة (التعداد العام 
والفوسفاتاز القلوية والأمينوتراتسفراز والشوارد وا 1.11) 
وصور الصدر البسيطة والتصوير المقطعي والصدى (إيكو) 
أوتصوير مقطعي للبطن وتصوير الدماغ بالرنين المغنطيسي 
وومضان العظم وقد يلجأ إلى ال 2871-01 لتحديد الإصابة 
ببعض العقد الصغيرة أو ببعض البؤر العظمية. 

يصنف هذا النوع من الأورام عادة في مرحلتين: 

أ- ورم الرئة صفير الخلذيا المحدد 0156252 221060ذ!1: ويكون 
محدودا في أحد نصفي الصدر. 

ب ورم الرئة صغير الخلاذيا الشامل ع35ء015 ع اأومعا<ا©: 
وينتشر خارج نصف الصدر. 

المعالجة: 

استخدم الكثير من العوامل الكيميائية مثل الأندوكسان 
والدوكسوروييسين والميثوتركسات وال [86101. وأثبتت مشاركة 
ع0510م20 + 13:10م15ت قعاليتها الفضلى . وما تزال هذه 


الشكل (7) سرطان رئة صغير الخلايا واضح على (581/01) كتلة في 
الرئة اليسرى تأخن بشدة القائف المشع 12010118©61. ومؤكدة 
بالفحص النسيجي. لاحظ التجمع العقدي الموافق حول الأوعية 
والعمد أيسر الرغامى (112): 


المشاركة تستخدم على نطاق واسع بوصفها معالجة أولية. 
كذلك يمكن استخدام بروتوكول ال 0481 (الأتدوكسان 
والدوكسوروبيسين والفنكريسين) الذي أصبح «بروتوكولا» 
معيارياً أيضاً. 

وهناك مشاركات حديثة مثل: ال موعع]000) أو ال 2دقع11121016 
مع السيسبلاتين؛ وقد تراوحت الاستجابة لهذه المعالجة بين 
ا 

جربت في بعض الدراسات المعالجة الصائنة لعدة أشهر 
بعد الاستجاية للمعالجة الأساسية: ولكنها لم تبرهن على 
جدواهاء وقد يكون لها شأن مهم في إطالة البقيا الخالية 
من المرض عند بعص المرضى المصابين بورم محدود. 

© شأن المعالجة الشعاعية: هذا الورم حساس للأشعة: 
والمعالجة الشعاعية فيه ضرورية؛ لأن 5١‏ من المصابين به 
والمعالجين بالمعالجة الكيميائية فقط قد حدث لديهم نكس 

© وتراوح جرعات المعالجة الشفاعية بحسب الدراسات بين 
٠‏ غري و١٠‏ غري. وأثبتت بعض الدراسات أن الجرعة -6١‏ 
غري قد تزيد من الوقاية من النكس الموضعي. 


وانتقاء المعالجة الكيميائية المتزامنة مع الأشعة مهم لمنع 
حدوث آثار جانبية سيئة؛ والسيس بلاتين والايتويوسيد هما 
من أكشر الأدوية استخداماً بالمشاركات مع الأشعة. 

تشعيع الدماغ الوقائي: 

تشخص النقائل الدماغية في ٠١‏ من الحالات حين وضع 
التشخيص الأول؛ لذلك يشعع الدماغ وقائياً عند المرضى 
الذين يستجيبون استجابة تامة؛ وأدى هذا إلى تحسين البقيا 
في كثير من الدراسات. والجرعة المستخدمة هي ١0‏ أو ٠7٠١‏ 
غري في ٠١‏ جلسات. 

الداء الشامل: 

يعد هذا الورم قاتلا في 6١‏ من المرضى؛ ومع ذلك يبلغ 
معدل الاستجاية الكلى للمعالجة الكيميائية من 218٠-6١‏ 
ومعدل البقيا الوسطي من ١7-7‏ شهرا. وفي هذه الحالة 
يفضل المعالجة الكيميائية بأكثر من دواء. 

ويجب توجيه المعالجة الكيميائية الأشد للمرضى الذين 
هم بوضع جيد ووظائف حيوية جيدة. 

قد تقلل المعالجة الشعاعية على الصدرمن النكس؛ ولكنها 
لا تحسن البقيا. ويبقى تأثيرها تلطيفياً. كذلك تكون 
المعالجة الشعاعية تلطيفية على بعض النقائل. 

تدبير سرطان الرئة صفير الخلايا عند كبار السن: 

يزيد عمر 240٠-75‏ من المصابين بسرطان الرئة صغير 
الخلايا على 7١‏ سنة فما فوق؛ والوظائف الحيوية فيهم أسوأ 
مماهي عند الشبابء؛ لذلك يفضل أن تكون المعالجات 
الكيميائية بجرعات أقل وعدد أقل؛ وقد يوضع المريض على 
المعالجة الشعاعية فقط مع تحسن حالته العامة. 

علاج النكس: 

إذا حدث النكس بعد الاستجابة الأولى بفترة لا تقل عن 
* أشهر حتى ” أشهر أو أكثر؛ من المفضل تكرار٠البروتوكول»‏ 
الأولي. أما النكس المبكرفمن المفيد فيه تغيير«البروتوكول»» 
ويبدو أن البقيا لا تتحسن بالمعالجة بأكثر من دواء: لذلك 
يفضل في النكس المبكر استخدام دواء وحيد في المعالجة 
الكيميائية. 

النتائج: 

يتعرض المرضى للموت خلال ١4‏ شهراً من اكتشاف المرض. 
وكانت البقيا الكلية لسنتين وثلاث سنوات وخمس سنوات 
5-,0 -5, 74 على التعاقب. 

وفي الداء الشامل 0156256 605176]<© لم تنجاوز البقيا 
لأكثر من سنتين ال 5 ومعدل البقيا ل 4 سنوات لم يتجاوز 
0 


ثانياًك تنشؤات المنصف «1251م2©»0 [2هذ)120125: 

أورام المنصف أولية أو انتقالية: تنشأ الأورام الأولية من 
التوتة 5لالالاط] أو من الأنسجة الموجودة في الملنصف مثل 
الأعصاب والأوعية اللمفاوية: ومنها الأورام المنتشة [6,10102ع 
5 

نحو :4٠‏ من أورام المنصف غير عرضية: و70/ فيها عرضية 
بسبب ضغطها البنى المجاورة أو يسبب غزو البنى المحيطة أو 
نتيجه المتلازمة نظيرة الورمية ©201011لا5 212260721235]12م. 
أما أعراضها فهي: الألم الصدري ونفث الدم وضيق النفس 
والسعالء ومتلازمة الأجوف العلويء ويحة الصوت ومتلازمة 
هورنر وأعراض عصبية. 

التشخيص: يكون باتباع الوسائل العادية من صورة صدر 
بسيطة: إلى التصوير المقطعي أو حتى استخدام ال -5871 
01 

والفحوص ال مخبرية المطلوية: تحاليل دم عامة إضافة إلى 
الفافيتويروتين 1812 096 وال 1100 8 وال [1آ0آنآ. 

- والإجراء الرئيسي هو أخذ خزعة من الورم عبر جدار 
الصدر(187/4) - بمساعدة ال 01 أو خزعة بوساطة تنظير 
المنصف 'إم1160135]120560. 

أورام التوتة دددامه»5 عتصط”اط): 

تضم ورم الكارسينوئيد: واللمفومات وأورام الخلايا المننشة 
ااءه «معع . وينشأ سرطان التوتة والأورام الشحمية التوتية 
ققط من عناصر النوتة الفعلية. 

الورم النوتي 122هسالاط): 

يؤلف نحو /*”٠‏ من تنشؤات المنصف الأمامية. ويجب 
التمييز بين أورام التوتة السليمة والخبيثة. لذلك يفضل 
استخدام لفظ (غاز) أو (غير غاز). 

١-السرطان‏ غير الفغازي 107251926 -200: لا يحنترق 
المحفظة: وهو متحرك وسهل الاستتصال. 

؟"-السرطان الفازي :127351١2©‏ يفغزوالبنى المجاورة: 
ويخترق المحفظة. 

التصنيف المرحلي: لأورام التوتة الظهارية: 

* 1 ©56286: ورم محصور ضمن المحفظة. 

* 11 5)386: ارتشاح مجهري 111070500016 في المحفظه أو 
ارتشاح عياني في الشحم المحيط أو في الجنبة المنصفية. 

* 111 ؟+ع5)38: غزو عياني للأعضاء المجاورة (التأمور 
والأوعية والقلب). 

* 1772 »ع5]3: انتشار إلى الجنب أو التأمور. 

* 176 مع512: نقائل دموية أو لمفاوية. 


20 4 ه000 بوب يي نيبز حت سمح * 


الشكل (7) الورم التوني الغازي 


المعالحة: 


-١‏ الاستئصال الجراحي: بتسليخ الكثلة التنوتية مع 
محفظتها أو مع انتشاراتها خارج المحفظة قدر الإمكان. 

"- المعالجة الشعاعية: أورام التوتة حساسة للأشعة فهي 
تخفف من نسية النكس من 78/ إلى 5/ في أورام ال -11 51286 
11] الغازية. 

الأورام الغازية خارج المحفظة وكذلك الأورام الباقية بعد 
الاستئصال الجراحي تستطب فيها المعالجة الشعاعية 
لتقليل نسبة النكس الموضعي. الجرعة الشعاعية المستخدمة 
من 50-٠٠‏ غري وتفضل المعالجة الشعاعية التلاثية الأبعاد. 

*- المعالجة الكيميائية: تستخدم في الأورام الغازية 
والناكسة بعد المعالجةالشعاعية. وكذلك في الحالات 
الانتقالية حيث يستخدمءبروتوكولء. 8417© 
(السيكلوفوسفاميد: دوكسوروبيسين؛ السيسبلاتين» 
الهيدروكورتيزونات) الذي يؤدي إلى استجابة جيدة جدا. 
وفي الأورام المستفيدة من المعالجات الكيميائية يستخدم 
الكورتيزون وحده معالجة ملطفة فقط. 

بقية أورام المنصف: 

ورم الخاذيا المنتشة :510داغ [اء2 «زرعع: تنشأاً عادة من 
المناسل؛ ولكنها قد تنشأ في المنصف أحيانا. وهي تصنف: 
سليمة وخبيثة. 

الأورام الخبيثة تقسم إلى: أورام منوية 565112012: وأورام 
غير منوية 5211111101113 -11011. 

من المهم في هذه الأورام معايرة ألفافيتوبروتين وال 61100 


الني تفيد في مراقبة الاستجابة وتطور الورم: وكذلك تعد 
مؤشرا للنكس عند وضع المريض تحت المراقبة. 

ومن أورام المنصف الأخرى تذكر أورام اللحمة المتوسطة: 
والأورام عصبية المنشأ. وورم الأرومة العصبية. 

كالثاً- ورم المتوسطة الجنبية الخبيثة 1دىناءام )ددع !|2 
1611 : 

يصيب الرجال بعد الخمسين؛ من أكثر مسبباته التعرض 
للأسبست (الأميانت): وقد تصاب النساء والأطفال به. من 


ا م 


الشكل (8) تصوير مقطعي محوسب للصدر يظهر إصابة بورم 
المتوسطهة الجنبية الخبيثة. 


أهم الأعراض: ألم الصضدر واتصباب الجنب الذي يشاهد في 
٠‏ من حالاته. 

الاضطراب المخبرتي الأشد حدوثاً هو زيادة صفيحات الدم 
الذي يحدث في 23٠0-5١‏ من المرضى. وقد يتجاوز عددها 
المليون. 

التشخيص النسيجي: بأخذ خزعة جنبية وتحليل سائل 
الجنبء تؤخذ الخزعة بوساطة ال 01 أو التنظير الجنبى 
/ام0 1012605 

المعالجة: 

تحنلف بحسب تقدم الإصابة وعمر المريض والحالة 
العامة. والأورام غير القابلة للجراحة تعالج معالجة 

-١‏ الجراحة: باستئتصال الجنبة وتسليخها؛ وهو يعمد 
على حالة المريض العامة وقابليته للجراحة (الحالة القلبية 
والرئوية). 

-"١‏ المعالجة الشعاعية: من الصعب تطبيق المعالجة 
الشعاعية الشافية في غالبيه المرضى بسبب تقدم الورم 
وصعوية إعطاء جرعة شعاعية شافية. وتسنعمل في أغلب 
الحالات بوصفها معالجة ملطفة. والمعالجة الكيميائية مع 
الأشعة لم تود إلى زيادة البقيا زيادة كبيرة. وقد استخدم ال 
اع11]3هم محسساً شعاعيا؛ وكان تحمله جيداً في المرخلة 
الأولى من المرض. 

يمكن بعد الجراحة استعمال معالجة شعاعية خارجية؛ 
وكان متوسط البقيا الكلية ١4‏ شهرا. 

*- المعالجة الكيميائية: استخدم السيس بلاتين مع 
ال 001:30126عع في المعالجة؛ وكان معدل البقيا من 5,8 إلى 
1 شهراً. كما استخدم ال 6061:6«260م مع السيسبلاتين 
والذي أعطى نتائج مميزة؛ وأخن موافقة الاتحاد الأمريكي 
للدواء (1124) على استعمال 0ع<611]1م بوصفه دواء 
أساسياً. 

رابعا- الورم السرطاوي 67دسد؟ 0أمسءمرق: 

تصنف الكارسيتوئيد مع الأورام الغدية العصبية (7[875): 
وتشارك بعض الأورام بملامحها الخلوية الكيميائية مشثل: 
ورم المواتم 10508/إ1602150010م: والسرطانات اللبية في 
الدرق 0213ماء32ء نة]1نا0ع2. 

من الصعب على المشرح المرضي النمييز بين الورم 
السرطاوي السليم والخبيث بالمظهر النسيجي؛ ؤإنما يمكن 
التمييز بينهما فقط من طرق الغزو أو النقائل البغعيدة. 

يشاهد الورم السرطاوي في العديد من المواقع؛ والمواقع 


عه . 


الشكل (9) تصوير مقطعيىي محوسب للصدر عند سيدة عمرها 6لاستةه 
مع إضابة بورم سرطاوي غير تمطي 12015ن) 5010أء3© [160م/ا]3 في 
الفض السغفلي الأيمن. 


الأكثر شيوعا هي الرئة والأمعاء الدقيقة. 

تصنف الأورام السرطاوية في ثلاث درجات: 

-١‏ ورم منخفض الدرجة 0..ا نمطي [سليم). 

”- ورم منخفض الدرجة )..1 غير نمطي [خبيت). 

"- سرطان عالى الدرجة حبيث 11.0 (سيئ التمايز). 

المظاهر السريرية: 

يحدث في كل الأعمار؛ ومتوسط عمر الحدوث 58 عاما. 

تختلف المظاهر بحسب التوضع. ففي الكارسينوئيد 
القصبي مثلاً تكون أهم الأعراض: الزلة التنفسية ونفث 
الدم والسعال؛ في حين تكون أعراض انضغاط الأجوف 
العلوي هي الظاهرة في التوضع الملتنصفي. 

يقوم الوزم بإفراز مجموعة عوامل هرمونية؛ هي السبب 
في حدوث المتلازمة السرطاوية التي تتميز بحدوت هجمات 
النوهج عاع2]13 10511128 ؛ إذ يشعر المريض بعنم الارتياح 
وحرارة ودماع وحكة وحَفمان ووذمة ملتحمة وإسهالات وآلام 
بطنية وأعراض قلبيه. 

تنجم أعراض المتلازمة السرطاوية عن افراز ال5111 
(سيرونونين): لذلك يمكن لوضع النشخيص تقصي مستوى 
سيرونونين الدم آو تقصي المستويات العالية للا5-01[1010 
(.ث 1لا -5) 10عة عناءع»ة +001أفي البول أيضا. (تبلغ المستويات 
العادية لل 5-1148 فى بول 4؟ ساعة من 6-7 ملغ/ 14 ساعة). 

تعالج المتلازمة السرطاوية ب: 

© تجنب التوتر والأغذية التي تحفز التوهج. 


© معالجة القصور القلبي إن حدث. 

© موسعات قصبية في التشنج القصبي مثل الأمينوفيلين. 

© الدواء المسنخدم حين حدوث المتلازمة السرطاوية هو 
10520 أو مضاهياته مثل 0260010 15غ)532005]8. 

معالجة الورم السرطاوي: 

المعالجة الكيميائية: لم يتفق حتى الآن على المعالجة 


الكيميائية واستطباباتها. ولكنها تقترح للمرضى الذين 
يعانون من أعراض ورمية أو لديهم إنذار سيئ. وقد جريت 
مجموعة من الأدوية مفردة مثل: دوكسوروبيسين: [1 251 
263162212 . 19ع/ا20]120102: تراوحت الاستجاية بين (٠١-٠‏ 
وهي قصيرة الأمد عادة. والنتائج لم تكن أفضل في مشاركة 
الأدوية. 


التغذية والأورام 


أظهرالعديد من الدراسات ارتباط /“٠0‏ من حالات 
السرطان في الدول الصناعية يعوامل غذائية: مما جعل 
بعض الأغذية تأتي في المرتبة الثانية بعد التدخين بين 
العوامل الواجب تجنبها للوقاية من السرطان. ومن جهة 
ثانية ثبتت أهمية بعض الأغذية في الوقاية من السرطان. 

وفي هذا البحث سيتم تناول العناوين التالية: 

أولاً- شأن الغذاء في حدوث السرطان عند الإنسان. 

ثانياً- تأثير علاج السرطان في الحالة الغذائية للمريض. 

ثالثا- كيفية تحسين الحالة الغذائية للمصابين 
بالسرطان (التغذية المساعدة أو البديلة). 

أولاً- شأن الغذاء في حدوث السرطان عند الإنسان: 

ظهرت أولى الملاحظات في النصف الأول من القرن 
العشرين من قبل 1211161521017" وزمللائه عن العلاقة بين 
الوارد الحروري ومعدل النمو والوزن وحدوث السرطان حين 
أشار إلى أن تقليل /١‏ من الوارد الحروري في الحيوانات 
الثديية ينقص من حدوث السرطان فيها بنسبة :/4١٠‏ كما 
أشارأيضا إلى تأثير المواد الدسمة في زيادة الحدوث؛ لكن 
صعوبة إسقاط نتائج دراسته على الإنسان قلل من قيمتها . 
كما لوحظ زيادة وقوع سرطان القولون في كلا الجنسين ذوي 
محيط البطن الكبير (زائدي الوزن)» وزيادة وقوع سرطان 
باطن الرحم والمرارة في النساء اللواتي كان واردهن الحروري 
- وخاصة من الدسم - في سن المراهقة أعلى من أقرانهن في 
المرحلة نفسها. ويلاحظ من الدراسات الوبائية أن نسبة وقوع 
سرطان الثدي في دول أورويا الجنوبية كإسبانيا واليوتان 
أقل مما هو عليه في دول شمالي أوريا وقد يرتبط ذلك بزيادة 
استهلاك سيدات هاتين الدولتين الدسم وحيدة اللا إشباع 
الموجودة في زيت الزيتون. ويتبادر للذهن هنا ما إذا كان للمواد 
الدسمة علاقة مباشرة في حدوث السرطان على نحو مستقل 
عن الوارد الحروري بالإجمال؟ والجواب هو نعم, إذ ثبت في 
العديد من الدراسات ارتباط كل من سرطان الثدي والقولون 
والموثة وياطن الرحم بزيادة استهلاك المواد الدسمة. 

يوضح الجدول )١(‏ بعض العوامل التغذوية وشأنها في 
الوقاية من السرطان أو الحث عليه. 

يمكن القول إذا إن هناك العديد من العوامل الغذائية أو 
لكيميائية التي تسهم في حدوث السرطان عند الإنسان 
أليات عديدة؛ ولكن من دون أن يكون هناك ارتباط مياشر 


مشير العمار 


بين عامل من هذه العوامل و حدوث سرطان بعينه؛ وذلك 
بسبب تعدد العوامل المتداخلة للوصول بأي خلية إتسانية 
للحظة ما بعد الصفر في تكون السرطان إذ يوجد ما يثبط 
وما ينشط على طول الطريق المؤدية إلى هذه اللحظة رمن 
امتصاص العامل المتهم حنى وصوله إلى الخلية فإحداثه 
التحول السرطاني). 

-١‏ العوامل الغذائية الحاثة على حدوث السرطان: 

أ- الدسه: أكد العديد من الدراسات علاقة التغذية الغنية 
بالدسم بوقوع السرطان؛ وثبت في حيوانات التجرية أن 
تخفيض المتناول من السعرات الحرارية دهنية المصدر من 
النصف إلى الثلث بدءاً من الفطام قلل من حدوث السرطان 
وضاعف البقيا لدى هذه العينة. وضُسّرذْلك باستقرارالمناعة 
الخلويةه في الحيوانات قليلة الوارد من الدسم واستقرار 
التوتة وهرموناتها بالمصل. ومن خلال هذه الملاحظات 
والدراسات المخبرية والوبائية تم الإجماع على أن الدهون 
غير المشبعة قد يكون لها شأن في بداية تحول الخلية إلى 
خلية سرطانية وذلك على الأرجح بالآلية المتمثلة بإضعاف 
رد الفعل والرقابة المناعية. 

ب- النتريت 21051165: يستخدم النتريت عموماً مادة 
حافظة في منتجات اللحوم والخضروات على ألا يتجاوز 
16١٠‏ جزءا بالمليون؛ كما يوجد مع الأمينات في دخان 
التبغ والهواء ومياه الشرب الملوّثة؛ ويتكون النتريت بوساطة 
بكنيريا الفم عند تناول أطعمة تحوي على النترات؛ وضي 
الظروف الحمضية للمعدة تتفاعل النتريتات مع الأمينات 
لتكوين النتروزامينات 115053121065 وهي مركبات محدثة 
للطفرات في الخلية الحية ولذلك تعد مسرطنة (175 من 
أصناف النتروزامينات مسرطئة بالتأكيد لحيوانات 
التجربة). وإن مركبات النتروزامين المتكونة في المعدة هى 
مركبات مسرطنة للمعدة ولعدة أعضاء أخرى من ضمنها 
القولون. وتعد فينولات القهوة من المركبات المحضّزة 

ج- الجدور الحرة والالتهابات: يعد الأكسجين عنصراً 
أساسيا للحياة: غير آن تعرض جزيء الأكسجين للحرارة أو 
الضوء أو حدوت التهاب ما (أكثر ما يشاهد ذلك في الموثة) 
يؤدي إلى كسر جزيء الأكسجين وانفصال الإلكترونات وترك 
ذرات أكسجين وحيدة: وهذه الذرات تسمى الجذور الحرة التي 


أوميغا *“- حموض دهنية عديدة اللاإشباع 


أومرغا؟- ض دهشية عديدة اللاإشسا 
وميغاا-حموض دهنية عدي إشباع 
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مضادات الأكسدة: السيلينيوم وفيتامين 5 ميتامين 
ص بينا كاروتين, الكاروتيئيدات» الليكوبين. الليوتئن 
المواد الكيماوبة النباتية غير- الغذائية: 
الغليكسينولات والأندولات والفلافينويدات 
ومركبات الكبريت 


تللحو 
للح 
لسكر 


+ 


الألياف الغذائية وعديدة السكريات غير 
١‏ اث به 


القولون والمستقيم والثديء والموثة والمعثكلة 


المولون والمستميم والثدي 


القولون والمستقيم والمريء والثدي والمثانة ويطانه الرحم 


القولون والمستميم 
القولون والمستقيم والثدي 
القولون والمستقيم والمعثكلة والثدي والموثة 


المعدة 
المعدة والقولون والمستقيم 
المعدة والأتف والبلعوم 
المريء والمعدة والكبد 
الثدي والمعثكله 
القولون والمستقيم 
القولون والمستمقيم 
المريء والمعدة 


المعده 
الكبد والمعتكلة والمريء والقولون والمستميم 
والرأاس والعنى والفم والمعدة والدي 
سرطانات الأنسجة الظهارية ولاسيما بشرة الجهاز 
التنفسي والقناة الهضمية والرئة والبلعوم الأنفي. 


المريء والمعدة والقولون والمستقيم والفضم 
والمعثكلة والثدي والمثانة وعنق الرحم والموثه 


قد يزيد (+) 0 
لسرطا 
قد ينقص (-) 


| - | التولودواضتتيمواشي | 


| «سدسية ا | | 0 ةوسعيم ا 


الجدول )١(‏ يبين بعض العوامل التغذوية ودورها في الوقاية من السرطان 


حك 


تكون قادرة على تحريك عملية هدم بنيه الخلية الطبيعية 
مؤدية إلى أضرار مساليه تؤدي إلى حدوث السرطان؛ وكلما 
زادت الجدور الحرة ازداد معها حدوث الأذية الخلوية الملفضية 
للسرطان. غير أن الأمور ليست بهذه السهولة إذ تمتلك 
أجسامنا في الحالة الطبيعية عدة وسائل دفاعية في مواجهة 
الجذور الحرة؛ وعندما يحدث ما يبط خطوط الدفاع هده 
تصبح الفرصة مهيأة للجذورا لحرة كي تؤثر في ينية الخلية: 
وإن أحد أهم العوامل التي تثبط سبل الدفاع هذه هو رد الفعل 
الالتهابي في الجسم,؛ فعندما تتجه كريات الدم البيض 
للمكان المصاب تبدأ بإطلاق جدور الأكسجين والنيتروجين 
لتقثل الخلايا الهدف (جراثيم» فيروسات...الخ) مما يجعل 
وجود هذه المركبات أمرا طبيعيا في أثناء أي حالة خمجية 
(أي تغييب الرقابة)؛ غير أنه إذا حدث ويمي رد الفعل الالتهابي 
من دون ضابط أو دخل طور الإزمان فإن ذلك سيعمل على 
إفساح المجال لهذه الجدور كي تؤثر في خلايا المكان المصاب 
على نحو غير منناه مما يؤدي إلى حدوث السرطان؛ ويبدو 
هذا واضحاً في سرطان الموثة حيث لاحظ الباحثون وجود 
خلايا التهابية تقريباً في كل حالات سرطان الموثة بعد 
الاستتصال الجراحي ووجدوا أن هذا الالتهاب يؤدي إلى خلل 
تنسج خلوي 01/501351 بل يؤدي إلى حدوث بؤرقبل سرطانية 
أو سرطانية مننشرة في نسيج الموثة المجاور للالتهابات 
الأولية: واعتمادا على هذه المعطيات تم الاتفاق على أن 
الأكسدة والا لتهاب عاملان أساسيان في تطور سرطان الموثة. 

"- العوامل الغذائية الواقية (القادرة على تفيير تأثير 
العوامل الكيميائية المسرطنة): 

أ- حمض الأسكورييك 0 غغأط2م»2: وهو قادر على منع 
النتريت من التفاعل مع الأمينات لتكوين النتروزامين؛ وقد 
برهن على قدرته عند الجرذان: وثبت أن للخس والخضروات 
الخضراء التأثير الواقي نفسه؛ غير أن التأثير الواقى لحمض 
الأسكورييك في ظروف المعدة الحمضية يوجب استهلاكه 
مع كل وجبة نظرا لتأثيره القصير المدى. 

ب- فيتامين 4: برزشأنه الواقي من سرطانات الأنسجة 
البشرويه في المولون والرئة والمثانهة عند تعريض حيوانات 
النجرية - التي لديها عوز لهذا الفيتامين- لعوامل مسرطنة. 
غير أن سمية هذا القيتامين التالية لإعطاء جرعات عالية 
منه -لأن الكبد تحتجز القسم الأعظم منه قبل وصوله لباقي 
الأنسجة - حدً من استخدامه هو ومشتقاته: مع أنه يستخدم 
في ألمانيا والنمسا منند عشرات السنين. 

ج- السيلينيوم 516511111: لوحظ فى أمريكا زيادة انتشار 


بعض أنواع السرطان في الأماكن التي تفتقر تريتها 
للسيلينيوم: كما لوحظ أن مشتقات هذا العنصر تقي من 
حدوث يعض السرطانات عند حيوان التجرية؛ غير أن 
السيلينيوم عنصر سام للإنسان بتراكيزه العالية لذلك لا 
ينصح باستخدامه دائما. 

د- مضادات الأكسدة: تغيب مضادات الأكسدة من جميع 
الأغذية التي تعتمد في تحضيرها على السكر والملح والدسم. 
في حين توجد في الخضار والفواكه الطازجة والحبوب 
والبهارات: فالبندورة وعصيرها مثلاً ترفع نسبة الليكوبين 
0065| مضاد الأكسدة في الموثة, في حين يزيد استهلاك 
الشاي اللأخضر والأسود من تركيز مضادات الأكسدة الحاوية 
على البوليفينولء إذا يمكن القول إن الفيتامينات والمعادن 
الآتية من الخضار والفواكه والحبوب والبهارات كلها تعمل 
مضادات أكسدة ويكون تأثيرها بوصفها عاملاً مضاداً لاحداث 
السرطان. 

ه- محرضات الإنزيمات 5«ععد لمأ 01025 1021050121 
توجد في الأمعاء والرئة إنزيمات تعمل على تثبيط نشوء 
السرطانء وقد أطلق عليها اسم إنزيمات أكسدة الصغرورات 
5 071012565 711010501221: ولوحظ أن لهذه الإنزيمات 
محفّزات غذائية ولاسيما الأندولات التي عزلت من عائلة 
الكرنب 873551010636 التي تشمل اللفت والقنبيط مما جعل 
من هذه الأغذية عوامل وقائية ضد المواد المسرطنة الداخلة 
عن طريق الجهاز الهضمي أو التنفسي. 

“- طرائق تحضير الطعام: 

إن الإفراط في طهو أي نوع من اللحوم على حرارة عالية 
يؤدي إلى تكوين نوع من المسرطنات المسمى الأمينات متغايرة 
الحلقات 221065 12[علاء16]670: وقد أظهرت التجارب قدرة 
هذه المركبات على إحداث سرطان الموثهة عند الحيوان:؛ كما أن 
شواء اللحوم أو الدجاج مع طيقة الجلد المغطية يؤدي إلى 
تكوين نمط آخر من المسرطنات هو ال 3202121 غ1اءلاء/ا01م 
5 :و وإن كلا هدين المركبين الملسرطنين يوجدان 
في دخان التبغ بعد احتراق أوراق التبغ ولها شأن في نشوء 
سرطان الرئة. وتناول مثل هذه الأغذية يومياً يعادل تدخين 
ما مقداره ثلاثون لفافة تبغ ؛ لذلك فإن اعتماد وسائل أخرى 
للطهو كالسلق على اليخار أو نقع اللحوم بالخل قبل طهوها 
للتسريع في نضجها؛ وعدم تعريضها للنار مياشرة وتقليبها 
المتكرر في أثناء التحضير يعد أكثر أمانا. كما أن التنحول 
لاستخدام مصادر بروتينية غير قابلة لتكوين مسرطنات في 
أثناء التحضير كزيت فول الصويا يعد خطوة أولى رئيسية 


في تقليل الأذيات الخلوية الناجمة عن الإفراط في طهو 
الطعام. أما القلي فتنصح التوصيات العالمية في مجال 
التغذية بالإقلال من تحضير الأطعمة بالقلي والتحميص 
لأنها لا تعد عندئن من ضمن الأغذية الصحية. 

ثانياً- تأثير السرطان في الحالة الفذائية للمريض: 

يحدث لدى المصابين بالسرطان اضطراب في الدورة 
الاستقلابية الرئيسية التي يتم من خلالها استقلاب الغلوكوز 
وينجم عنها اللاكتات: ويبدو أن الخلايا السرطانية تعاود 
تدوير اللاكتات من خلال دورة تصنيع الغلوكوز - مما يتطلب 
طاقة كبيرة - كي يتاح للخلايا السرطانية استجرار وارد طاقي 
مرتفع يتناسب مع نموها المتسارع من دون ضابط فيزيولوجي 
يعوقها. وهكذا كلما ازداد إنتاج اللاكتات تحفزت الخلايا 
السرطانية لإنتاج الغلوكوز مما يفسر زيادة استهلاك الطاقة 
في المصاب بالسرطان ومن ثم نقص الوزن والدنئف وسوء 
الحالة العامة. 

-١‏ اضطراب استقلاب البروتينات والدسم: تعد الحموض 
الأمينية الحرةالمصنّعة داخل الجسم أو القادمة عبر التغذية 
مصدرا إضافياً لتصنيع الغلوكوز ومصدرا للنتروجين آيضاء 
ويعتمد على هذا السبيل في تصنيع الغلوكوز في أثناء 
الصيام لفترات قصيرة لنزويد الدماغ وباقي أنسجة الجسم 
بالطاقة اللازمة. أما في حالات الصيام المديد عند الأصحاء 
فإن هذه العملية تتثبط للإقلال من هدم العضلات الهيكليهة 
ويصبح الاعتماد على الحموض الدسمة مصدراً رئيسياً 
للطاقة ويؤكد ذلك عدم ارتفاع النتروجين في الدم المحيطي. 
في حين لايحدث هذا النثبيط عند مرضى السرطان ويستمر 
استجرار الطاقة اعتماداً على الحموض الأمينية مما يؤدي 
إلى هدم بروتينات العضلات الهيكلية والعضلات الملس 
للأحشاء. وتستمر عملية التقويض الاستقلابي هذه حتى 
لو تمكن المريض من تناول كميات كافية من الحموض 
الأمينية والسعرات الحرارية ويؤكد ذلك معدلات النتروجين 
المرتفعة في الدم المحيطيء ولا تتراجع هذه العملية إلا 
بالسيطرة على السرطان بالوسائط العلاجية اللازمه مما 
يعني أن هناك إنزيمات وسيتوكينات تطلقها الخلية 
السرطانية لتحريك مصادر الطاقة باتجاه نموها وتكاثرها 
العشوائي من دون أي النزام بالأسس الفيزيولوجية. 

"- فقدان الشهية عند مريض السرطان قد يكون سببا أو 
نتيجة أو كليهما معا؛ فمن جهة هناك الورم الذي يؤدي إلى 
الدنف كما ذكر سابقاً واضطراب وظائف الجهاز الهضمي 
واضطراب حاستي الشم والتذوق؛ وهناك أيضا المعالجة 


الكيميائية أو الجراحية أو الشعاعية منفردة أو مجنمعة: كلها 
كفيلة بإنقاص الشهية وإحداث القياء الذي يفاقم من نقص 
الشهية:ويضاف إلى ذلك الحالة النفسية التي تدخل المريض 
في حلقة معيبة تغذوياً (اضطراب نفسي - > قلة شهية للطعام 
-> اضطراب نفسي). كما أن فقدان الشهية نفسه يؤدي إلى 
الوقوع في حلقة معيبة عندما يصل بالمريض لحالة من سوء 
التغذية (فقدان الشهية -> سوء تغذية -> فقدان الشهية). 

*- التأثيرالمباشر للسرطان: قد يؤثر السرطان - بحسب 
موقعه وقريه من الجهاز العصبي أو الهضمي- مباشرة محدثاً 
عسر البلع:؛ والإحساس المبكر بالشبع وتنقص الامتصاص أو 
سوء الامتصاص وانفراغ الأمعاء المبكر. 

4- التأثير المباشر للمعالجات الكيميائية او الشعاعية: 
كآلام البطن والمغص والإسهال والقياء والتهاب الأغشية 
المخاطية للفم والبلعوم والمريء؛ وجفاف الفم ونقص اللعاب 
وما ينجم عنه من صعوية المضغ والطعم المعدني في الفم 
واضطراب حاسة الذوق. 

ثالثاً- دعم الحالة التفذوية لمرضى السرطان (المتممات 
الفذدائية): 

يكون 40-0 من المصابين بالسرطان في حالة تغدوية 
سيئة حين التشخيصء إذ إن 15 من المرضى يكونون قد 
فقدوا أكثر من 2٠١‏ من أوزائهم في هذه المرحلة. يصادف 
سوء التغذية بالدرجة الأولى في سرطانات المريء (0/ من 
المرضى).؛ تليها سرطانات الرأس والعنق والحنجرة والسبيل 
الهضمي العلوي /)/7١(‏ وبالدرجة الثالثة في سرطان الرئة 
واللمفومات حيث يصادف عند (250/ من المرضى). 

إذا لا بد دائماً من تقييم الحالة الغذائية لكل المصابين 
بالسرطان حين التشخيص ومراقبتها بانتظام طوال المراحل 
العلاجية: والبدء بدعم المريض في أي وقت يتبين أن معايير 
النغذيه الصحيحة بدأت تشير إلى عدم كفايه وارده الغذائي 
(ولاسيما أنه يواجه تحديات مرضه والعلا جات المرتبطة به). 
وعلى هذا الأساس يجب تعرف مشعرات الحالة الغذائية 
والحد الذي نبدأً عنده بالدعم و الطرائق المتبعة لذلك. 

تقييم الحالة الفذائية: 

هناك مشعران مهمان لتقييم الحالة الغذائية للمريض 
مما يُمَكّن من استباق حالة نقص التفذية أو سوء التغذية 
أو كشفهما في الوقت المناسب وهما: 

|- مشعر كتلة الجسم (8111) <1206 22355 '12003: ويعد 
الإنسان ناقص التغذية حين يكون هذا المشعر 81/11 (الذي 
يساوي وزن الجسم بالكيلوغرام مقسوما على مريع الطول 


1117 


الجدول )١(‏ برنامج الصحة والغذاء العالمي 


بالمتر) أقل من 8,5١كغ/م'‏ (أو إذا كان أقل من ١؟كغ/م'‏ عند 
المسنين ما قوق ال هلا سنة). 

ب- مقدارفقد الوزن قبل دخول المشفى: ونجمل هذا المشعر 
في الجدول رقم؟. 

جه ينم تقييم سوء التغذية الحادث اعتمادا على مشعر 
الخطورة التفذوية <ع120 (1غ1!1) غ<ع0س1 علوت أهصه1)1 )لاط . 

11ح (019, «١‏ الألبومين غ/ل) + 7,4١‏ < الوزن الحالي 
مقسوماً على الوزن الاعتيادي. 

إذا كان ال1111/ أكبر من 0,417 فيكفي مراقبة المريض بوزنه 
أسبوعياً والانتباه لوارده الغذائي من خلال ملاحظاته أو 
مالاحظات المحيطين يه. أما إذا كانت ال 71111 أقل من /اوره 
فيجب اتباع الخطوات التالية: 

حساب الحاجة الحرورية اليومية للمريض: وينم ذلك 
بمقدارالحاجة الحرورية لإنسان فى حالة الراحة التامة وهي 
56-٠‏ كيلوكالوري لكل كيلوغرام من الوزن في اليوم؛ ثم يراد 
هذا الرقم بالا عتماد على مدى النشاط الفيزيائي الذي يقوم 
به المريض يومياً وعامل الخطورة المتفق عليه لكل حالة على 


حدة وفقاً للجدول رقم”. 

اعتماداً على ما سبق تحسب الحاجة الحرورية اليومية 
وفق العلاقة التالية: 

الحاجة الحرورية بالكيلوكالوري/كغ/يوم - الحاجة 
اليومية بالراحة(0-0*) * عامل التصحيح المتعلق بالنشاط 
الفيزيائي “ عامل التصحيح المتعلق بالحالة المرضية. 
ويعتمد لذلك على جداول أو مساطر حساب جاهزة. 

ثم تقّسّم هذه الحاجة من ناحية المصادر إلى بروتينات» 
ويجب أن تحوي الحاجة اليومية للإنسان وهي اغ/كغ من 
الوزن: وسكريات *-4غ/كغ من الوزن: وحموض دسمة ١-اغ/‏ 
كغ من الوزن. يضاف إلى ذلك حبابة من مجموعة 
الفيتامينات المتعددة يوميا والعناصر النادرة التي يحتاج 
إليها الجسم وهي (اليود والفلور والمغنزيوم والكوبالت 
والحديد والزنك؛ والبروم والألمنيوم والسلسيوم والنحاس). 

ويتوافر حالياً العديد من المنتجات للدعم الغذائي منها 
ما يؤخن بشكل طعام إضافي ذي نكهات جيدة يتم تناوله 
بعد الوجبات دائماً بومنها ما يعطى عن طريق الأنبوب الأنضي 
المعدي وهو الطريق المفضل في أورام الرأس والعنق أو بعد 
الجراحة المجراة على الرأس والعنق » ويعد الطريق الأنفي 
المعدي هذا مفضلاً على الطريق الوريدي: لذا يكون الخيار 
الأول عندما تخفق تغذية المريض بالطريق الطبيعي؛ 
والسبيل النفدوي الثالث هوالسبيل الوريدي (مستحضرات 
خاصة بالوريد المركزي وأخرى تناسب الوريد المحيطي). 

وعلى نحو عام لا ينصح بالدعم الغذائي للأشخاص 
المصابين بالسرطان حين يكونون بحالة غذائية جيدة أو 


عوامل التصحيح الواجب زيادة الحاجة الحرورية 
اعتماداً عليها 


عوامل تتعلق بحالة 


عوامل تتعلق بظروف 


مم 
5-5 
هم 


شجرة القرار 
أمام سوء التغذية 


سوء تغذية شديد 


لمعيه 


سوء تغذية متوسط 


قادر على التغذية 


في البلع 
تغذية صناعية ‏ " 0 اكت 0 
التغذية الفموية” عن طريق الفم 


سبيل هضمي غير وظيفي ظ سبيل هضمي وظيفي ‏ ين 


ع تغذية وريدية تغذية عبر السبيل الهضمي2 عن الطريق الفموي 
من خلال من خلال 006 استخدام أنبوب أفقي 
وريد مركزي وريد محيطي طويلة الأمد معدي للتغذية قصيرة الأمد 

الشكل )١(‏ 
السرطان 
للحال للبروتيدات 510160115685 للسيتوكينات الالتهابية 
تناقص للكتلة العضلية رد فعل التهابي حاد يتجلى زيادة إنتاج 
الهيكلية بارتفاع ل 6/8 السيتوكينات الالتهابية 
مما يزيد المصروف الطاقي شهية 


في زمن الراحة 


نقص 
(القهيم 0,©09همم ) 


نقص للعصارات الهاضمة 
وسوء للهضم 


النحول - سوء التغذية - تأثير يسيء لنمط حياة المريض 


المخطط )١(‏ حدوث سوء النغذية بسيب زيادة استهلاك الطاقة عند مرضى 


متوسطة ماداموا قادرين على التغذية ولا تزال شهيتهم ضمن 
الحدود المقبولة من دون مشعرات لخطورة تغدوية؛: ولكن 
حينما تبدأ مشعرات سوء التغذية بالتطور فينصح بالمقارية 
الغذائية الداعمة وفقاً لشجرة القرار التالية (الشكل .)١‏ 

ويبين المخطط )١(‏ حدوث سوء التغذية بسبب زيادة 
استهلاك الطاقة عند مرضى السرطان. 

يفيد الدعم الغذائي للمصاب بالسرطان على النحو النالي: 

-١‏ يحافظ على الحالة التغذوية المثلى والوزن المثالي مما 
يحسن الحالة العامة للمريض. 

؟- يساعد في الحصول على الفائدة القصوى من العلاج. 

*- يخفف من الآثار الجانبية للعلاج. 

4 - يمنع أويحسن حالة فقدان بروتينات الجسم والضعف 


السرطان: 


المناعي. 

ه- يحسن ويحافظ على نوعية الحياة. 

من جهة أخرى قد يكون من الضروري للمصاب بالسرطان 
الذي يظهر علامات سوء التغذية أن تعدّل وجياته الغذائية 
من ناحية التواتر أو النوع أو الاثنين معاً وأن تؤخد بالحسبان 
العوامل التالية: 

-١‏ موقع العضو المصاب وأماكن الانتقال الثانوية. 

"- الأعراض والعلامات السريرية 

*- نوع العلاج المطبق ومدى تأثيراته الجانبية. 

4- تأثير السرطان نفسه على العناصر الغذائية المتناولة. 

ه- مدى التحمل وقابلية التناول. 

يوضح الجدول رقم؛ بعض التفاصيل في هذا المجال. 


| #مسسس 00000000[ 


كاه 


- تشجيع المريض على استعمال بيكريونات الصوديوم وغسيل الفم بالماء. 

- تخفيف قوام الأطعمة إلى ما يشبه السائل (الحليب المخفوق بالبيض بعد إضافة مادة ذات نكهة مثل البطاطا 
الممروسة). 

- إضافة صلصات أو مرق ثخين أو حساء خفيف خال من الملح. 

- شرب سوائل مع الوجبات. 

- تجنب الأطعمة الحاوية على البهارات بكميات عالية أو مواد حمضية أو مملحة. 

- تغيير حرارة الأطعمة لتجنب إصدارها للرائحة. 

- محاولة استخدام اللعاب الصناعي. 


- مضادات قياء قبل الطعام. 

- التأكد من تناول هذه الأدوية من قبل المريض . 

- لا بد من مراجعة الطبيب إذا لم يتوقف القياء خلال الاساعة. 

- تجنب تحضير الأطعمة التي تطلق الروائح. 

- تناول أطعمة باردة أو حرارتها من حرارة الغرفة. 

- إعطاء المريض أطعمة جافة كالخبز المحمص أو البسكويت قبل الوجبات وقبل النهوض من الفراش صباحاً 
وكل ساعتين. 

- اعتماد الوجبات الصغيرة و المتكررة و تجنب تقديم الأطعمة الدهنية والمقلية أو عالية المحتوى الدهني . 

- تجنب الأطعمة الحريفة و العالية الحلاوة وذات النكهات القوية. 

- تجنب تقديم الأطعمة المفضلة عند وقت النوم لتجنب تحفيز الاستجابة السالبة لهذه الأطعمة. 


- تحديد الوقت الذي حدث فيه هذا التغير بحاسة الذوق والشم. 

- تناول أطعمة باردة أو حرارتها من حرارة الغرفة. 

- تجنب الأطعمة ذات الروائح القوية. 

- محاولة استخدام اليهارات والمنكهات. 

- محاولة إيجاد مصادر بديلة للبروتين مثل زيدة الفول السوداني والجبن والبيض المطهو أو اللحوم البيضاء 
حين عدم تقبل اللحوم الحمراء. 

- استخدام أوان من اللدائن حين وجود طعم معدني للطعام. 

- طهي اللحوم بعصير الأناناس أو الليمون إذ يمكن لهذه النكهات أن تحسن من سهولة التذوق. 

- إضافة السكر قد يحسن من نكهة المآكل المالحة. 

- إضافة الملح إلى الأطعمة المحلاة يقلل من حلاوتها. 


- ادوية لفتح الشهية. 

- تقديم الأطعمة المفضلة للمريض. 

- توفير أجواء هادئة وممتعة للمريض في وقت الطعام. 

- تشجيع تناول الأطعمة الغنية بالعناصر الغذائية كل عدة ساعات حتى لو لم يكن المريض جائعا. 

- نفي أي سبب قد يكون مسؤولاً عن فقد الشهية كالألم أو الغثيان أو الإمساك وحل المشكلة إن وجدت. 

- زيادة القيمة الغذائية للأطعمة المتناولة بإضافة الكريوهيدرات والبروتين وإضافة مسحوق الحليب الجاف 
المنزوع الدسم والدهون التي يمكن تقبلها كالزيدة والمرق. 


- تقديم أغذية غنية بالسعرات الحرارية ومكثفة بالبروتين مثل: 

© إضافة الحليب الجاف إلى الأطعمة والمشرويات لدعم البروتين»استخدام الأطعمة الحاوية على دهون عالية 
السعرات الحرارية وسهلة التقبل من المريض كال مثلجات والألبان كاملة الدسم والفواكه المعلبة في محاليل سكرية. 

© إضافة اللحم أو الجبن المهروس إلى الصلصات والخضر والشورية. 

- تشجيع تناول أطعمة خفيفة بين الوجبات. 

- تشجيع استخدام المتممات الغذائية (مستحضرات صيدلانية عالية السعرات الحرارية). 

- الإقلال من تناول القهوة والشاي ذات المحتوى الطاقي والفذائي القليل. 
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- محاولة تناول أطعمة خفيفة على نحو متكرر. 

- إنقاص تناول الكريوهيدرات البسيطة وزيادة تناول البروتين والدهون في الفذاء. 
- تحديد تتاول السوائل إلى ١‏ دقيقة قبل الوجبة و ب 2٠0-١٠‏ دقيقة بعدها. 

- استخدام غسول الفم بمحاليل طبية كبيكريونات الصوديم أو ما يصفه الطبيب. 
- غسول فم مسكن لتخفيف الألم المرافق للطعام. 

- تجنب (المقرمشات) ذات القوام الصلب واستبدال أطعمة لينة وسائلة بها. 

- تجنب الأطعمة المملحة والحمضية والحريفة. 

- تجنب الأطعمة الساخنة وتستبدل بها أطعمة باردة أو بحرارة الغرفة. 

- تشجيع الأغدية المتممة لزيادة الوارد الغذائي. 

- نفي وجود مرض فطري أو كيروسي. 


- زيادة الوارد من السوائل لتعويض المفقود. 

- الحث على تناول الأطعمة الغنية بألياف البكتين في أثناء الحالة الحادة حين يتم استبعاد الخمج المعوي؛ أما 
الأطعمة الغنية بالألياف المنتجة للفازات فقد يكون تحملها ضعيفاً. 

- زيادة تناول الأطعمة الغنية بالبوتاسيوم لتعويض المفقود. 

- تعديل المحتوى الدسم في الوجبة بحسب الحاجة. 

- الانتباه للتغوط الدهني. 

-التقليل من محتوى الوجبة من اللاكتوز بحسب الحاجة ولاسيما إذا كان المريض يعالج شعاعياً على ناحية 
الملثانة. 

- إذا كان المريض قيد العلاج الشعاعي فلا بد من أخن قرار المتابعة على العلاج الشعاعي من قبل مختص 
المعالجة الشعاعية. 

- استخدام القابضات مدة 75- 48 ساعة. 

- التشجيع على إعطاء المشروبات الساخنة ولاسيما عصير التفاح الساخن. 


- زيادة الوارد من الألياف (تناول الخضار خاصة). 

- إعطاء ؟-4 ملاعق شاي من دقيق القمح الكامل مع تناول ٠١-8‏ أكواب ماء في اليوم؛ ويمكن زيادة إعطاء دقيق 
القمح إلى نصف كوب يوميا حنى نظهر الحركات الحوية. 

- إعطاء ملين للبرازاو مسهل يوميا لثلاثة أيام ثم إذا لم تبدا حركة الأمعاء يمكن إعطاء الحقن الشرجية 
لتفادي أي مضاعفات أخرى. 


الجدول (1) 


أورام الجهاز الهضمي 


تخنلف سرطانات الجهاز الهضمى يعضها عن بعص من 
وجهة استجابتها للمعالجة الجراحية والشعاعية 
والكيميائية بحسب مكان توضعها ودرجة انتشارها. يعتمد 
تدبير سرطانات الجهاز الهضمي على تضافر جهود أطباء 
من اختصاصات مختلفة تشمل أطباء الهضمية والجراحة 
وأطباء الأورام والأشعة والتشريح المرضي. 

وفيما يلي مناقشة سرطائات الجهاز الهضمي بحسب 
مكان توضعها التشريحي. 

اولك سرطان المريء ««ععصى 1[وع28طممده: 

تختلف نسبة وقوع سرطان المريء من بلد إلى بلد آخر. 
تزداد نسبة الوقوع في بعض المناطق في الصين وإيران ( ٠٠١‏ 
حالة تكل ٠٠١٠٠١‏ نسمة في السنة)؛ في حين تكون نسبة 
الوقوع منخفضة في بلدان أخرى كالولايات المتحدة ٠١(‏ 
حالات لكل ٠٠١٠٠١‏ نسمة في السنة). ولوحظت زيادة 
واضحة في تسبة حدوث السرطانة الغدية في الثلث السفلى 
من المريء في الكتير من الدول المتقدمة في العقود التلاثه 
الأخيرة. يكثر سرطان المريء حرشفي الخلايا مع التدخين 
وتناول الكحول في حين تكثر سرطانة المريء الغدية مع 
حدوث الجزر المعدي المريثي. توصي الكلية الأمريكية 
للأمراض الهضمية لإع0أممع]رءعمغ]كة0 أن عمع0011) لقع 1211م 
بضرورة إجراء ننظير هضمي علوي للمرضى الذين يشكون 
من جرر معدي مريئي مرزمن وخاصة فى الرجال الذين 
يتجاوزون الخمسين سنة من العمر. ويعاد التنظير الهضمي 
الغلوي كل 7-7 ستوات إذا لم يكشف الفحص النسجى 
للخزعات وجود خلل التنسج. ويجب تأكيد خلل التنسج 
شديد الدرجة من قبل مشرح مرضي ثان مع إعادة التنظير 
الهضمي العلوي بعد ”* أشهر. ويجب معالجة المرضى 
المصابين بخلل تنسج شديد الدرجة مترافق مع إصابة 
مخاطية تنظيرية باستنصال مخاطي عن طريق التنظير 
671 (53مع211, عأممء23005 أو باستتصال جراحى. 


يشخص سرطان المريء بالتنظير الهضمي العلوي مع 
أخذ خزعات متعددة (الشكل .)١‏ وتحديد المرحلة 5138108 
أساسي للتدبير من أجل اختيار نمط المعالجة وتحديد 
الإنذار. يعتمد تحديد المرحلة على الفحص السريري؛ 
والفحوص المخبرية: وتنظير القصبات في سرظطان المريء 
حرشفى الخلاياء وعلى التصوير الممطعى المحوسب للصدر 


سمير الحقار 


والبطن. والصدى (الإيكو) عبر التنظير وال 587 لكشف 
النقائل البعيدة. بفيد الصدى عبر التنظير - خاصة عند 
المرضى المرشحين لعمل جراحي - في تحديد درجة انتشار 
الورم عبر جدار المريء والكشف عن وجود ضخامات عقدية 
منصفية تعد مشنبهة حين ينجاوز قطرها ١٠مم.‏ والصدى 
عبر التنظير آكثر دقة من التصوير المقطعي المحوسب 
الحلزوني في تحديد المرحلة الموضعية للورم؛ كما يضيد في 
أخذ خزعات من ضخامات عقدية منصفية مشتيهة. 

يعتمد تحديد مرحلة سرطانة المريء على تصنيف ورم - 
عقد - تقائل. المعروف اختصارا باسم ال 217/11 المقترح من 
قبل اللجنة الأمريكية المشتركة للسرطان 016زهل 412621620 
(000)لم) :ععم02) مو عع]]1مرترهة0) (الحدول رقم١‏ و1). تختلف 
نسبة اليقيا حسب مرحلة الورم. وتعنمد المعالجة كما في 
باقي الأورام الخبيثة على تقييم فائدة المعالجة بالمقارنة مع 
الخطرالناجم عن هذه المعالجة مع الأخد بالحسبان الخبرة 
المحلية وتفضيل المريض لطريقة معينة في المعالجة. 

تعد الجراحة المعالجة المفضلة في الأورام الموضعة. 
تستطيع المعالجة الشعاعية شفاء عدد قليل من المرضى 
واستعيض عنها بإشراك المعالجة الشعاعية والكيميائية. 
تعتمد المعالجةالكيميائية على ال 2]10ام5كء وال -5 
1أ0:2ا411010: كما يمكن استخدام الأدوية الأكثر حداثة 
كال 111706627 وال 13306. تفيد المعالجة الكيميائية قيل 
الجراحة في السرظانة الغدية. وتزيد مشاركة المعالجة 
الشعاعية والكيميائية قبل العمل الجراحي من نسبة البقيا . 

معالجة المرض الموضع (المرحلة 1): الجراحة هى المعالجة 
المفضلة للسرطانة الغدية والسرطانة حرشفية الخلايا 


/ 


الشكل )١(‏ سرطان مريء شائك الخلايا بالتنظير الهقضمي العلوي 


اضخامات المقية لنصفية 


بذ اص وذ 


لا يوجد دلائل لورم بدني 


لذ 1[ 35212101113© 


ورم يغرو الصفيحة المخصوصة 
وتحت المخاطية 


النقائل البعيدة 


د لا يمكن تقييم 
النقاثل 
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الجدول )١(‏ التصنيف ورم - عقد - نقائل 171/11 لسرطان المريء. 


معالجة تنظيرية أو اسنتتصال مريء + معالجة كيميائية 


استتصال مريء أو معالجة كيميائية أو كلاهما 


معالجة كيميائية قبل الجراحة ثم استئصال مريء إن أمكن 


معالجة كيميائيه وتلطيفية بحسب الحاجة 


الجدول (؟) تحديد مرحلة سرطان المريء يحسب ال ©40. 


خاصة عند عدم إصابة الطبقة تحت المخاطية والعضلية 
بالخاصة (11-2-8/0-1). يشمل العمل الجراحي استتصال 
المريء ومفاغرة المعدة مع المريء الرقبي أو استخدام قطعة 
من القولون لإعادة الوصل بين المريء والمعدة. هناك اختللاف 
حول معالجة السرطانة السطحية داخل المخاطية -115-112) 
(10 إذ يعتقد بعضهم أن المعالجة الجراحية هي المفضلة فى 
حين يلجأ آخرون إلى الاستتصال المخاطي عبر التنظير. لا 


تستطب المعالجة الكيميائية والشعاعية في معالجة الورم 
الموضع. 

معالجة المرض المنتشر(المرحلة 111 -4 11): لا تعد الجراحة 
المعالجة المرجعية لعدم إمكان استتصال الورم استتصالاً كاملا 
في عدد كبير من المرضى. تؤدي المعالجةالشعاعية 
والكيميائية قبل العمل الجراحي (معالجة ثلاثية) إلى أفضل 
احتمال للشفاء. والمعالجة الثلاثية هجومية وغالية الثمن. 


يمكن إشراك المعالجة الكيميائية والشعاعية في المرضى 
الذين لا يستطيعون تحمل العمل الجراحي. ويكتفى 
بالمعالجة الملطفة في المرضى الذين تكون حالتهم سيئة بعد 
الموازنة بين نسبة الشفاء المنخفضة والمراضة الناجمة عن 
المعالجة. 

معالجة النقائل البعيدة (المرحلة /ا1): يلجأ في هذه 
الحالة إلى المعالجة الملطفة. وقد تزيد المعالجة المشتركة 
الشعاعية والكيميائية من نسبة البقيا مع الانتباه للتأثيرات 
الجانبية لهذه المعالجة. 

المعالجة التلطيفية بالتنظير: تتوافر عدة طرق تنظيرية 
ملطفة لمعالجهة سرطان المريء . يخفف توسيع المريء عبر 
التنظير من عسر البلع مؤقتا. كما يخفف الإستنت 
(الدعامة) المعدني العادي والإستنت المعدني المغطى - وهو 
الأفضل - من عسر البلع على نحو ملحوظ. وحقن الكحول 
داخل الورم طريمقة رخيصةه الثمن ولكنه قد يؤدي إلى حدوث 
انثمقاب مريء أو التهاب منصف كيميائي. يمكن فتح لمعة 
المريء باستخدام الليزر ياغ ,1356 280 ١0:‏ أو السخثير 
بالأرغون 2]105اناع203 1350513م 02ع3 أو المعالجة الضوئية 
الحركية لإم1653] 73101/إ50100م بعد حقن دواء حساس 
يسمح بتطبيق معالجة ضوئية على الأنسجة التي يتركز 
فيها الدواء وبالتالي تخريب النسيج الورمي. 

تبلغ نسبة البقيا لخمس سنوات 250-190 في المرضى في 
المرحله [أو411.وه١-55/‏ في المرضى في المرحلة 11[ 8 أو 111. 
والسرطان شائك الخلايا أسوأ إنذاراً من السرطان الغدي 
بسبب مكان توضعه وميله للانتشار اللمفاوي واشتراكه 
وسرطانات أخرى. 

ثانياً- سرطان المعدة 3227© 212 أ35ع: 

سرطان المعدة هو ثاني سبب للوفيات الناجمة عن 
السرطان في العالم بعد سرطان الرئة. ينجم سرطان المعدة 
في 25١‏ من الحالات عن سرطانة غدية 2060062501002128. 
تناقصت نسبة وقوع سرطانة المعدة الغدية كثيراً في دول 
العالم المتقدم؛ وقد يكون ذلك ناجما عن زيادة نسبة تناول 
الخضار والفواكه الطازجة وتناقص نسبة تناول الأطعمة 
المملحة والمحفوظة الني تحوي نسبة عالية من النيترات. 
هناك تباين كبيرفي نسبة وقوع سرطانة المعدة الغدية بحسب 
المناطق الجغرافية في العالم, فتشاهد أعلى نسبة وقوع في 
اليابان. وأظهرت دراسات ويائية متعددة وجود علاقه بين زبادة 
نسبة وقوع سرطان المعدة وانخفاض المستوى الاجتماعي 


والاقتصادي: وقد يكون ذلك ناجما عن زيادة نسبة الخمج 
بجرثومه الحلزونية البوابية. ومع انخفاض نسبة وقوع 
سرطان المعدة على نحو عام لوحظ في العقود الثلاثة 
الأخيرة زيادة نتسبة وقوع سرطان المعدة الداني وسرطان 
الوصل المعدي المريئي اللدين يشنركان من الناحية السببية 
مع جرر معدي مريئي ومريء باريت 6ا8222. 

يقسم سرطان المعدة من الناحية التشريحية المرضية إلى 
نمطين: النمط المعوي 6م( 1716501021 وهو النمط المسيطر 
في البلدان التي تكون فيها نسبة وقوع هذا السرطان عالية, 
والنمط المننشرءع0/] 01111056 الذي يشاهد في المرضى اللاصغر 
عمرا وإنذاره أسوأ. كما يقسم سرطان المعدة إلى سرطان مبكر 
3261 51356 /ا3:!1ء لا يصيب الطيقة العضلية دون النظر 
للإصاية العقد اللمفاوية» وسرطان متقدم 51286 20122260 
1عه-.ه. ينتمل سرطان المعدة بالطريق الدموي إلى الكبد, 
والرئة, والأعضاء الصلبة الأخرىء والسرة (عقدة الأأخت 
ماري جوزيف) والمبيض (ورم كروكنبرغ)؛ والعقد فوق الترقوة 
اليسرى (عقدة فيرشوف))؛ ورنج دوغلاس (رف بلومر). يشير 
وجود هذه الانتقالات البعيدة إلى صعوبة إجراء استتصال 
جراحي شاف. 

توصي الجمعية الأمريكية الهضمية بإجراء تنظير هضمي 
علوي حين وجود عسر هضم حديث العهد في مريض ينجاوز 
ال ده سنة. أو حين وجود أعراض منبئة بالخطر :013:0 
5 قبل عمر ال 5ه كنقص الوزن: أو عسر بلع مترق؟ 
أونزف هضمي؛ أو وجع البلع؛ أو كتلة مجسوسة أو يرقان. 
يعتمد تشخيص سرطان المعدة على تأكيد نسيجي من عينات 
مأخوذة بالتنظير الهضمي العلوي. يشمل التشخيص 
التفريقي لسرطان المعدة قرحة المعدة السليمة التي تتميز 
من قرحة المعدة الخبيثة بأنها أصغر حجماً مع حواف 
منتظمة وثنيات معدية منتظمة تحيط بالقرحة (الشكل .)١‏ 
ينبغي عند وجود قرحة معدية في أثناء التنظير أخذ خزعات 
منعددة من حواف القرحة وليس من مركزها الذي يحوي 
على أنسجة متنخرة غير ورمية. تصل حساسية تشخيص 
قرحة المعدة الخبيثة إلى 14 عند أخن 8 خزعات. كما ينبغي 
أخذ خزعات متعددة من مكان تندب القرحة المعدية إذ يمكن 
لقرحة معدية خبيثة أن تشفى على نحو جزئي. 

وتحديد المرحلة أساسي لا خديار طريقة العلاج وتحديد 
الإنذار. يعتمد تحديد المرحلة بحسب اللجنة الأمريكية 
المشتركة للسرطان 81000 على تصنيف ورم - عقد - نقائل 
6 (الجدول ”). ويفيد الصدى مع التنظير في تقييم 


(الشكل 1) قرحة معدية سليمة في الأيمن وقرحة معدية خبيثة في الأيسر بالتنظير الهضمي العلوي. 


عْرْو الورم لجدار المعدة. 

يعطي التصوير المقطعي المحوسب والتصوير بالرنين 
المغنطيسي ننائج مشابهة للصدى عبر التنظير باستخدام 
مواد ظليلة؛ كما يمكن لهاتين الطريقتين أن تقيّما وجود 


الصفاقية في المرحلة 13- 14. 

يساعد تحديد المرحلة الشكلي إضافة إلى تحديد المرحلة 
وفق التصنيف 77/11 - في السرطان ذي المرحلة المبكرة - 
على التنبؤ بالإنذار وتسبة الشضاء كقبل المعالجة التنظيرية 
(الشكل *). 

تبقى الجراحة المعالجة المفضلة لسرطان المعدة غير المرافق 
للنقائل. يجرى استئصال معدة تحت تام قاص للسرطان 
المتوضع في القسم المتوسط أو السفلي للمعدة؛ واستئصال 
معدة نحت تام دان أو استتصال معدة تام مع استتصال مريء 
للسرطان المتوضع في الفؤاد. يجرى منوالياً استتصال مرافق 
للعقد اللمفاوية الناحية: ولكن ما زال هنالك خلاف حول 
مدى اتساع استتصال العقد الناحى وحدوت الشفاء. 

تُعطى المعالجة الكيمياتية قبل الجراحة ]1032لاز176030 
لام162101673ات لتحديد انتشار الورم قيل الجراحة وبالنالي 


إنقاص حجم الاستتصال الجراحيء في حين تُعطى المعالجة 
الكيميائيهالمساندة بعدالعمل الجراحي 20101226 
/م600]1613 ل للاتقاص تسبة نكس الورم يعد الجراحة. كما 
تُعطى المعالجة الكيميائية لإطالة فترة البقيا ومعالجة 
ملطفة من دون جراحة. يستخدم ال []5-5 في المعالجة 
الكيميائية. لا يوجد دواء واحد ناجع في إطالة نسبة البقيا 
في سرطان المعدة المتقدم؛ مما دعا إلى مشاركة عدة أدوية. 
تورد مؤسسة السرطان الوطنية 105)1]0]100 7ع2222) 11310221 
الاحتمالات المرجعية التالية: ال []5-1 وحده؛ والسيسبلاتين 
وحده.؛ والسيسبلاتين مع ال [آ5-1 (01))؛ وال ع0510مماء 
واللوكوفيرين وال (1.آ8) [آ5-8,؛ وال [1آ5-1 والدوكوروبيسن 
والميتوتريكسات (181/177). كما توجد طرائق علاجية قيد 
التقييم كاللوكوفيرين وال []آ5-7 والأوكساليبلاتين 
(801:5016)), أو حمض الفوليك وال [5-171 والإرينوتيكان 
(11111ا0). 

تشمل المعالجة التنظيرية لسرطان المعدة المخاطي 
السطحي الذي لا يتجاوز قطره 'سم إجراء استئصال 
مخاطي عبر التنظير 100)]ع7656 [771012058 12م0ء0005ع6: أو ما 
يعرف اختصارا بال 8711: بعد حقن مصل ملحي في الطبقة 
تحت المخاطية للتقليل من نسبة حدوث الانثماب. كما تشمل 
المعالجة التنظيرية لسرطان المعدة المخاطي السطحي تسليخ 
تحت المخاطية التنظيرر: يي [053عنالطناى ءأممعدوملمء 
0 ووو ما يعرف اختصارا بال 852: للأورام الأكبر 
حجماً إذ يمكن استئصال آفات يصل قطرها إلى ١٠سم.‏ إن 
تسليخ تحت المخاطية التنظيري تقنية صعبة ويحتاج 
إجراؤها إلى وقت طويل وترافقها مضاعفات بنسبة عالية 
كالنزف الشديد أو الانثصضاب. 

تبلغ نسبة البقيا مدة ه سنوات في سرطان المعدة 12٠١‏ 
مما يشير إلى صعوية حصول شفاء في هذا السرطان. يشير 
وجود نقص وزن أو عسرة بلع أو كتلة بطنية مجسوسة إلى 
إندذارسيئ. يفضل تطبيق برنامج نخل لسرطان المعدة بإجراء 
تنظير هضمي علوي عند الأشخاص ذوي خطر الإصابة 
العالي لتحسين نسبة البقيا. 

ثالثاً- سرطان المعي الدقيق «ععصى اعوط 5:0211: 

سرطان المعي الدقيق نادر جدا ويمثل 7-١‏ من مجمل 
سرطانات الأنيوب الهضميء مع أن المعي الدقيق يمثل ه11 
من مجمل طول الأنيوب الهضمي و40 من مساحة الغشاء 
المخاطي للأنبوب الهضمي. وقد يعود ذلك إلى قصر فترة 
التماس بين المعى الدقيق والعوامل المسرطنة المحتملة وزيادة 


تركيز المفرزات الصضراوية والمعثكلية ونقص تركيز الجراثيم 
ووجود جهاز مناعي متطور معتمد على أضداد الغلويولين 
المناعي 4. هناك ؛ أنماط تشريحية مرضية لسرطان المعي 
الدقيق:السرطانة الغدية وتمثل 050-4١0‏ من مجمل 
السرطانات, والأورام الغدية الصماوية وتمثل /1٠0-٠١‏ من 
مجمل الحالات وأكشرها شيوعا ورم الكارسينوئيد الذي 
يتوضع في اللفائفي عادة؛ واللمفوم الذي يمثل 1١١5‏ من 
مجملالحالات؛ وال 02001015 [5]20208 1221غ25]2012125ع 
(0151) الذي يمثل /١5-٠١‏ من مجمل الحالات. وسيقتصر 
فيما يلي على دراسة السرطانة الغدية. 

تتوضع معظم سرطاتات المعي الدقيق في الاثني عشري 
وخاصة حول مجل فاتر ( 65٠‏ من مجمل الحالات) ثم يليه 
الصائم (0/) وأخيرا اللفائضي .)27١(‏ تشمل عوامل 
الخطورة لحدوث سرطان المعي الدقيق داء كرون وداء المرجالات 
الغدي العائلي 0515م/إ[00 05ا20670228]0 [1201113 وسرطان 
القولون والملسنقيم غير المرجلي الوراثي :1171800. تكون 
الأعراض السريرية غير نوعية عادة وتشمل الألم البطني 
والغثيان والقياء وانسداد الأمعاء. تختلف الأعراض 
باختلاف حجم الورم ومكان توضعه في المعي الدقيق إذ 
تتظاهر أورام الاثني عشري بيرقان ناجم عن انسداد الطرق 
الصفراوية خارج الكبد؛ في حين تتظاهر الأورام التي تتوضع 
بعد رياط تراينز بانسداد معوي أو نزف هضمي. يعد فقر 
الدم صفير الكريات وناقص الصباغ أكثر الموجودات المخيرية 
مصادفة ويكون الدم الخفي بفحص البراز إيجابياً لدى 
معظم المرضى. يتأخر التشخيص في معظم الحالات يسبب 
عدم نوعية الأعراض والعلامات السريرية والفحوص 
المخبرية مما يسيء إلى الإنذار إذ تصادف النقائل في 05٠‏ 
من المرضى عند التشخيص. 

هناك طرق متعددة لدراسة المعي الدقيق تشمل التصوير 
الظليل للمعي الدقيق والحقنة المعوية عبر التنظير 
5 9 و والتصوير المقطعي المحوسب متعدد الشرائح 
501 مع الحمقتة المعوية عبر التنظير أو من دونهاء 
والتصوير بالرنين المغنطيسي مع الحقنة المعوية أو من دوتهاء 
والتصوير المقطعى بإصدار البوزيترون 670155108 20516028 
(681) '/الأم2:ع40020: وتنظير المعي الدقيق بطريقة الدفع 
لام01650560ء [أذنام؛ والتنظير المحفظي اليديوي 710160 
(1/018) لإموء0005» عاناومدء: وتنظير المعي الدقيق ببالون 
واحد أو بالون مضاعفء وتنظير المعي الدقيق في أثناء العمل 
الجراحي. تختلف الطرق السابقة بعضها عن بعض بنسبة 


حساسيتها لتشخيص الورم وينسبة المضاعفات الناجمة 
عنها. 

يعتمد تحديد مرحلة سرطان المعى الدقيق وفق اللجنة 
الأمريكية المشتركة للسرطان 8100 على التصنيف ورم - 
عقد - نقائل 17111 (الجدول 4). 


الجدول (4) تحديد مرحلة سرطان المعي 
الدقيق بحسب ال 1))[ذ. 


إن الاستئصال الجراحي الواسع للسرطان المبكر هو 
المعالجة الشافية الوحيدة ولكنه غير ممكن إلا في حالات 
قليلة. تشير بعض التقارير إلى زيادة نسبة البقيا عند مشاركة 
الجراحه والمعالجة الكيميائية باستخدام ال []"5-1 وحده أو 
مع أدوية أخرى ولكن لا توجد تجارب سريرية معشاة تتناول 
هذا الموضوع. وبالتالي يعالج سرطان المعي الدقيق بالطريقة 
نفسها الني يعالج فيها سرطان القولون والمستقيم. 

رابعا- سرطان القوئون والمستقيم “«ععصقء [هاءء105مء: 

يشخص كل سنة في العالم مليون حالة جديدة من 
سرطان القولون والمستقيم. وتمثل وفيات هذا السرطان 7٠١‏ 
من مجمل الوفيات الناجمة عن السرطان في الولايات 
المتحدة الأمريكية. وتمثل السرطانة الفدية الغالبية العظمى 
من سرطانات القولون والمستقيم وهي التي سيتم مناقشتها 

تسبق الأورام الفدية 206701125 حدوث سرطان القولون 
والمستقيم في الغالبية العظمى من الحالات. يتظاهر الورم 
الغدي عيانياً ببروز الغشاء المخاطي بروزاً سليلي الشكل؛ 
ويتظاهر نسيجياً بشكل أنبوبي ناطننا؛ أو زغابي دداه!11/؛ أو 
مختلط أنبوبي زغابي 01016-7111005). يشمل الورم الغدي 
المتقدم 30670178 30737060 - الذي يعد أقرب إلى سرطان 
القولون - وجود آفة أكبرمن ١سم,‏ وخلل تنسج شديد الدرجة 
12م عل2ع اعتط ونمطأ نسيجياً زغابيا. تمثل الآفات 
المسطحة أو المنخفضة عيانياً ٠١‏ من مجمل الأورام الغدية, 


وتؤهب أيضاً لحدوث السرطان. تصعب معرفة نسبة انتشار 
الورم الغدي المّولوني على نحو دقيق: ويعتقد أن 0؟210-1/ 
من الأشخاص الذي يخضعون للتقصي 501667128 بتنظير 
قولون منوالي لديهم ورم غدي. وسلائل فرط التنسج 
5مناأهم 125]16مءملإط الصغيرة والمتوضعة في القسم القاصي 
من القولون لا تعد مؤهبة لحدوث سرطان القولون؛ في حين 
يزداد خطر حدوث سرطان القولون حين تكون هذه السلائل 
كبيرة (> ١سم)‏ وعديدة (أكثر من )"١‏ وحين تحوي مكونة 
غدية مرافقة. تم التعرف مؤخراً إلى أورام غدية منشارية 
5 :561772 قد تكون مؤهية لحدوث سرطان القولون. 

تنشارك حوادث جزيئيه متعددة في تحول الغشاء 
المخاطي الطبيعي إلى ورم غدي ومن ثم إلى سرطانة غديه. 
وقد تحدث طفرات في جينات متعددة: :20 )لل ككل 
وال 35م. كما قد نحدث طفرات تؤدي إلى غياب إصلاح عدم 
التوافق الدنوي 15همع] (أع]201503 10114 مما يؤدي إلى عدم 
ثبات السواتل المجهرية 125]8011117 عغ||[ع]50125052. 

يزداد خطر حدوث سرطان القولون والمستقيم بتقدم العمر 
إذ تبلغ نسبة الوقوع ١:٠١‏ بعد عمر التسعين سنة. ونسبة 
إصابة النساء إلى الرجال أعلى في سرطان القولون الداني 
(أعور؛ قولون صاعدء قولون معترض) مقارنة بسرطان 
القولون القاصي (قولون نازل؛ سين. مستقيم). يزداد خطر 
حدوث سرطان القولون والمستقيم حين وجود قصه سابقة 
لورم غدي قولونيء أو وجود ورم غدي متقدم؛ أو استتصال 
سابق لسرطان قولون ولاسيما في السنوات الثلاث الأولى 
بعد الاسنتصال. كما يزداد هذا الخطر في التهاب القولون 
التمرحي المزمن خاصة حين تتجاوز مدة الإصابة ٠١‏ سئوات 
أوحين وجود إصابة شاملة للقولون؛ أو وجود إصاية مرافقة 
لالتهاب الطرق الصفراوية المصلب الأولي. وينطبق ذلك 
أيضا على داء كرون على نحو ممائل لما في التهاب القولون 
التقرحي.يزيد الداء السكري والبدانة في زيادة خطر حدوث 
هذا السرطان. 

تختلف نسبة وقوع سرطان القولون والمستقيم باختلاف 
المناطق الجغراقية مما يوحي بوجود عوامل بيئيه مؤهبة. 
تحرض الحمية الغذائية من النمط الغربي ]01 65]6771260/ 
(غنية بالشحوم وفقيرة بالألياف والخضار والفواكه) على 
تشكل ورم القولون في التجارب المجراة على الحيوانات. ويزداد 
خطر حدوث سرطان القولون بمقدار 7-7 مرات عند المدخنين 
بعد فقنرة كمون نمند لثلاثة عقود. 

تصادف قصة عائلية لسرطان قولون ومستقيم عند -١6‏ 


ورد 


الشكل (4) 
تنظير القولون في الشكل التقليدي لداء السلائل الغدي العائلي 


4-1 من مجمل المرضى. يزداد خطر الإصابة بمقدار‎ ٠ 
مرات حين وجود قريب من الدرجة الأولى أو أكثر مصاب‎ 
بهذا السرظان. وصفت عدة متلازمات وراثية مترافقة مع‎ 
سرطان القولون والمستقيم تشمل داء السلائل الغدي العائلي‎ 
(صحمع) وزومم/إ1هم 206700210105 3111131 بأشكاله المختلفة‎ 
(الشكل 4) وسرطان القولون والمستقيم غير السليلي الوراشي‎ 
وععمقه لوأعععمامء 5أومملإأممدمم نمق تلعرعط وداء‎ )111[2000( 
:)1/]0/ 11-3550120 (0515م/(01م‎ 1١/11 السلائل المتراقق مع ال‎ 
ومملازمة بونز- جيغر.‎ 

يبِمى الكشف المبكر حجر الاساس لإنمقاص خطر سرطان 
القولون والمستميم. يبدأ التقصي 50560118 بعمر 6١‏ سنة 
على نحو عام ويمكن اليدء يعمر أبكر عند الأشخاص ذوي 
خطر الاصابة العالي كالمدخنين (40 سنة). لا يتوجب إجراء 
تقص منوالي غند الأشخاص بعمر 6/ - 86 سنة؛ كما يعد 
الأشخاص الدين يتجاوزون ال 886 سنة مضاد استطباب 
للتقصي. ينبغي لأي اختبار تقص أن يكشف /50٠‏ على الأقل 
من الحالات وقت الاختبار. يتم التقصي بطرائق مختلفة 
تشمل اختبار الدم الخفى في البراز بالا عتماد على الغاياك 
1 08طع) أوء؛ قوماط أآباععه لاوعع] 3520نا-ع13دناع الدي ينبغي 
تكراره سنوياً وعدم استخدامه في العيادات وإنما وسيلة تقص 
لجمهرة كبيرة من السكان. واختبار الدم الخفي بالبراز 
بطريقة كيميائية مناعية (15087) الذي ينبغي تكراره سنوياً: 
واختبار البرازالمعتمد على الدتا الذي يكشف أكثر الطمرات 
الجينية شيوعاً في سرطان القولون لكنه اختبار مكلف مما 
يحد من استخدامه الواسع؛ والحقنة الباريتية بالتباين 
المضاعف التي قل استخدامها حاليا كوسيلة تقصء وتصوير 
القولون المقطعي المحوسب [1ام201050873 01 الذي ينبغي 
تكراره كل ه سنوات؛ وتنظير المستقيم والسين الذي ينبغى 
تكراره كل 0 سنوات: وتنظير القولون الذي يعد المعيارا لذهبي 


للتقصي والدي يتبفي تكراره كل ٠١‏ سنوات لكنه قد يحدث 
بعض المضاعفات كالانثقاب والنزف التالى لاستنصال 
السلائل واضطراب النظم الناجم عن التركين. نشرت عدة 
جمعيات طبية عالمية تعليمات ناظمة لتقصي سرطان 
القولون والمستقيم. تختلف التوصيات المنصوح بها في هذه 
التعليمات الناظمة إذ يفضل بعضهم إجراء اخنيار البراز 
المعتمد على الدنا وتصوير القولون المقطعي المحوسب» ضى 
حين يفضل آخرؤون استخدام الطرائق المدروسة على نحو 
أكبر كاخنبار الدم الخفي في البراز وتنظير المقولون. 

تعني الوقاية الكيميائية 671005217107آت من سرطان 
القولون إعطاء أدوية تمي من حدوث التسرطن. تشمل هذه 
الأدوية مضادات الالتهاب غير الستيروتيدية أو المشبطات 
الانتقائية لل007-2 أو الكلسيوم. لم يتم تطييق هذه الوقاية 
الكيميائية من الناحية العملية بسبب تأثيراتها الجاتبية 
غير المقبولة أو لعدم إثبات فعاليتها أو تالأمرين معا. 

أعراض سرطان القولون وعلاماته غير توعية وتختلف 
بحسب حجم الورم ومرحلنه ومكان توضعه في القولون. 
تشمل المظاهر السريرية البراز الزفتي والنزف من المستقيم 
والألم البطني وتبدل عادات التغوط ونقص الوزن والفثيان 
والقياء والتعب وفقر الدم. يتظاهر ورم القولون الداني يبفقر 
دم بعوزالحديد بسيب النرف الخفي؛ في حين يتظاهر ورم 
القولون المقاصي ببراز رفيع ونزف صريح وزحير برازي. 
ويتظاهر الورم في /7١‏ من الحالات بانتقالات بعيدة 
كضخامة كبد أو طحال أو ضخامات عقدية مجسوسة. 

يعد تنظير القولون الفحص المفضل للنتشخيص؛ إد 
يسمح بإجراء خزعات لتأكيد التشخيص واستتصال السلائل 
حين وجودها . ويعد تصويرالقولون المقطعي المحوسب فحصاً 
مساعدا لتنظير القولون حين وجود صعوبة تقنية في إجراء 
نتنظير قولون كامل أو حين وجود ورم ساد للمعة. يشمل 
التشخيص التفزيقي لسرطان القولون والمستقيم الأورام 
الخبيثة السي تنتمل للقولون كالثدي والمبيض والموثة والرئة 
والمعدة. قد تنشأ اللمفومة أو الأورام القتامينية الخبيثة على 
حساب القولون أو تنتقل إليه. كما يمكن لبعض الأمراض 
السليمة كداء كرون والانتباذالبطاتى الرحمى 
15 :5:5 ومتلازمة قرحة المسنقيم المفردة أن تقلد 
سرطان القولون ولكن يصحح التشخيص عادةٌ بالقفحص 
النسيجي. يعتمد تحديد المرحلة قبل العمل الجراحي على 
إجراء تصوير مقطعي محوسب للصدر ولليطن والحوض: 
وصورة صدر بسيطة للبحث عن نقائل رئوية. يفيد الصدى 


عبر التنظير في سرطان المستقيم لمعرفةه درجة غزو الورم 
للجدار ووجود إصابة في الضخامات العقدية الناحية. قد 
تعطي معايرة مولد الضد السرطاني الجنيني 
رطا ن) مع30118 23121200120012 معلومات إنذارية إضافية 
من دون وجود اتفاق على فائدته في هذا المجال. وتحدد 
مرحلة الورم على نحو نهائي في أثناء الاستتصال الجراحي 
باستخدام التصنيف 17/1814 وفق اللجنة الأمريكية المشتركة 
للسرطان 41000 (الجدولان ه و5 ). 

تعتمد معالجة سرطان القولون والمستقيم على تحديد 
مرحلة الورم وتشمل المعالجة الجراحية: والمعالجة الكيميائية 
أو الشعاعية أو كليهما معا. المعالجة الجراحية أساسية إذا 
لم يكن هناك مضاد استطباب ناجم عن مرحلة الورم آو عن 
مراضات مرافقة؛ وينبغي استتصال ١١‏ تس انيت 


ضصخامات | ضخامات عقدية ناحية ل | ناحية 1[ 


البدئي من آجل الفحص النسيجيء ويمكن استتصال نقائل 
كبدية أو رئوية معزولة عند بعض المرضى لتحسين الإنذار. 
تستطب المعالجة الكيميائية المساندة (بعد العمل الجراحي) 
2021 في المرحلة 111 وفي بعض الحالات المنتقاة من 
المرحلة 11[ باستخدام دواء واحد أو مشاركة عدة أدوية كال -5 
لا مع اللوكوفيرين والأوكساليبلاتين 13]10م02211 (المعروفة 
باسم 501.5017) الذي يزيد نسبة البقيا لمدة * سنوات من 
78-7 . تتوافر عدة خيارات للمعالجة الكيميائية لسرطان 
القولون والمستقيم المنتقل من بينها ال 701.501 أوال 
011111 (ا5-8 واللوكوفيرين و11172016238)) كما يمكن 
الحصول على فائدة علاجية بإضافة دواء بيولوجي كال 
0/2122 الذي يرتبط بعامل النمو البطاني الوعائى 
*801/. تعد المعالجة المشتركة الشعاعية والكيميائية قبل 


ال 1 


لا يوجد دلائل لورم بدني ل نقائل 
عقدية ناحيهة 


ورم يغزو الطبقة تحت المخاطية 


ٍِ خخبببب ين سك 1 امك 
سسياسي | | || 000 


الجدول (0) التصنيف 17111 لسرطان القولون والمستقيم. 


211 12100 
"12 10 0 


استتصال جراحي 


كيميائيه ممكنة في حال وجود علامات 
نسيجية منبته بنكس عال 


13 100 
14 100 


0721ا[26030: يتلوها استتصال جراحي 
ثم معالجة كيميائية/ شعاعية مساندة 


١1 0‏ 1 رمم 
١2 0‏ 1 زمر 


معالجة كيميائية/ شعاعية: ينلوها 
كتَمَيائية,شعاعية مسائدة 


كيميائيه مساندة ]1/22لا(20 


17 ال بومة 1 نودم معالجة كيميائية وعرضية 
1/1 اسنتصال نقائل كبدية أو رئوية معزولة 


الجدول (5) تحديد مرحلة سرطان القولون والمستقيم وفق ال 4700 


معالجة كيميائية وعرضية 
استئصال نقائل كبدية أو رئوية معزولة 


العمل الجراحي 76030[1017217]6 في سرطان المستقيم المتقدم 
(73- 14 نقائل عقدية) المعالجة المرجعية حاليا وتهدف 
إلى إنقاص مرحلة الورم؛ كما يكون قسم كبير من هؤلاء 
المرضى مرشحين لمعالجة كيميائية مساندة بعد العمل 
الجراحي 013110ا[20 . يمكن إجراء معالجة شعاعية أو كيميائية 
ملطفة للمرضى الذين يشكون من انسداد معوي أو من 
مضاعفات أخرى ناجمة عن كبر حجم الورم أو عن وجود 
نقائل. ويمكن وضع استنت قولوني (دعامة) ملطف بالطريق 
التنظيري لمعالجة الانسداد المعوي. 

يتحدد إندارسرطان القولون والمستقيم بمرحلة الورم حين 
التشخيص. تشمل العوامل التي تشير إلى سوء الإنذار بعد 
المعالجة وجود ورم متبق, والغرو الوعائي اللمفاوي وارتفاع 
مستوى ال 0158©. يكون إنذار المرض ممتازا في المرحلة المبكرة 
بالرغم من تعرض هؤلاء المرضى لخطر نكس الورم الأولي أو 
ظهور انتقالات. 

خامسا سرطان الشرح 3202© [202: 

يصنف سرطان الشرج إلى سرطانة بشرانية (بشروانية) 
5 1 10611101م» وخباثات غير بشرانيه. 

-١‏ سرطانة الشرج البشرانية: 

وصفت أنماط نسيجية متعددة لسرطانة الشرج تشمل 
النمط حرشفي الخلايا [اء© 500370005 وهو الأكثر شيوعا 
(770)؛ والنمط مذرقي المنشأ ©زم102008»: والنمط البشراني 
المخاطي 70110060106111010: والنمط الكشمي صغير الخلايا 
135)1م308 1اع» 5:0311. تصنف الأنماط السابقة كلها ضمن 
إطارالسرطانة البشرانية من أجل سهولة المقارية السريرية. 
سرطانة الشرج البشرانيه نادرة وتمثل ؟/ من مجمل 
سرطانات القولون. يبلغ متوسط العمر عند الإصابة ١‏ سنة. 
تكون الأعراض السريرية غير نوعية كالألم الشرجي والحكة 
والنزف والنجيج ع0150121:8 من الشرج:؛ وقد تعرَى هذه 
الأعراض إلى أمراض الشرج والمستقيم السليمة الشائعة. 
يشخص الورم عادةً عند ظهور أعراض إضافية تدل على وجود 
ورم متقدم كعدم الاستمساكء وتبدل عادات التغوط؛ وناسور 
مستقيمي مهبلي أو ناسور مستمقيمي مثاني. وقد تكون 
التظاهرة الوحيدة في حالات نادرة وجود ضخامة عقدية 
أربية انتقالية. 

يعيم المس الشرجي - الذي يجرى نحت التخدير إذا لزم 
الأمر- حجم الكتلة الشرجية وحركتهاء وارتشاح البنى 
المجاورة؛ ووجود ضخامات عقدية حول المستمقيم. وينبغي 
إجراء تنظير قولون لنفي وجود سرطان قولوني مستعيمي . 


3-7 
- 
ع 


قد يظهر التصوير المقطعي المحوسب وجود ضخامات عقدية 
حول الأبهر أو ضخامات حوضية. يمكن أخن رشافة بإبرة 
رفيعة من الضخامات العقدية حول المستقيم بالصدى عبر 
الشرج. 

كانت المعالجة المفضلة القطع البطني العجاني الجدذري 
00ناععدع]؟ 1021,ءم 3000021020 7201631 الذي يشمل المصرة 
الشرجية والمستقيم ورافعات الشرج مع تفميم القولون 
النهائي. وأظهرت الدراسات اللاحقه أن المشاركة بين المعالجة 
الشعاعية والكيمياثية باستخدام ال [ا*5-1 مع ال -اك/0001ل1 
© أوال 13]10م5ك© هي المعالجة المفضلة حتى في الأوارم الكبيرة 
المتقدمة. ينبغي إجراء خزعات متعددة بعد هذه المعالجة 
لنفي وجود بقايا نسيجية ورمية؛ وإن وجدت يجرى اسنتصال 
جراحي جدري قد يشفي 25٠0‏ من الحالات. 

؟"- خباثات الشرج غير البشرانية: 

تشمل السرطانة الغدية؛ وداء باجيت: والورم القناميني: 
وسرطانة الخلية القاعدية. 

أ- السرطانة الفدية: تنشأً السرطانة الغدية من نهاية 
المستقيم وتغزو القناة الشرجية. ومن الشائع حدوث النكس 
حتى بعد القطع البطني العجاني الجذري. 

ب-داء باجيت: مرض نادر جداً يصيب الجلد حول الشرج؛ 
متوسط العمر حين الإصابة ٠0‏ سنة. بتظاهر هذا الداء 
بحكة شرجية: وقد يتظاهر في حالات أقل بنزف أو تغير في 
عادات التغوط. يظهر الفحص السريري لويحات محددة 


تبدو خلايا باجيت الوصفية بالمحص النسيجي بشكل 
خلايا ظهارية مدورة كبيرة مع هيولى شاحبة ونواة كبيرة. 
ويجب في هؤلاء المرضى إجراء تنظير قولون قبل المعالجة. 
يعالج هذا الداء بالاسنتصال الجراحي الذي يحدده امتداد 
اللإصابة:؛ ودور المعالجة الشعاعية والكيميائية غير واضح. 

ج- الورم القتاميني: يمثل الورم القتاميني ١‏ من مجمل 
أورام الشرج. يتظاهر ينزف مستقيمي»؛ وقد يبدو بمظهر 
مشابة لخثرة باسورية خارجية بالفحص السريري خاصة 
وأن 75 من الحالات ليس لها مظهر قتاميني عياني. وتبلغ 
نسية البقيا لخمس سنوات .50-١١60‏ ليس للاستنتصال 
الجذري ميزات واضحة بالمقارنة مع الاستتصال الموضع 
الواسع. 

د- سرطانة الخلية القاعدية: سرطانة الخلية القاعدية 
لجلد حول الشرج نادرة وتنظاهر بشكل تنسمك في ثنيات 
الجلد مع تقرح مركزي. يكون الإنذار جيدا بعد الاسنتتصال 


الموضعي والمعالجة الشعاعية. 

سادساً سرطان الخليةالكبدية 12[نا[آاءع2460مع1 
21 : 

يعد سرطان الخلية الكبدية خامس سبب للسرطان من 
جهة الشيوع وثالث سبب للوفاة من السرطان في العالم. 
بلغت نسبة الوقوع العالمية لسرطان الخلية الكبدية عام ٠٠١7‏ 
بحسب الوكالةالدولية لدراسة السرطان 106122610221 
0307 له لاأععدعء5ع] :10 لإعرعع ثم , ١6‏ لكل ٠٠١٠٠١‏ نسمة 
من الرجال و8,ه لكل ٠٠٠٠٠٠١‏ تسمة من النساء. تبلغ نسبة 
إصاية الرجال إلى النساء 1" .٠:‏ يرافق سرطان الخلية 
الكبدية في 40-5٠‏ من الحالات تشمع كبدي. تشمل عوامل 
الخطورة الإصابة بالقيروس بء والقفيروس ث؛ والكحول؛ 
والأسباب الأخرى لتشمع الكبد كالتهاب الكبد التشحمي 
غير الكحولي 7/4511 وعوزالألفا-١-انتي‏ تريبسين وداء 
الصباغ الدموي الوراشي 701012]0515طلء720ع7 127ة]للع7ع!. كما 
تشمل عوامل الخطر الأخرى التعرض للأفلاتوكسين 
2 الغذائي والتدخين والداء السكري. تشاهد أعلى 
نسبة وقوع لهذا السرطان في جنوب شرقي آسيا وفي إفريقياء 
وتنجم عن الإصابة بالتهاب الكبد الفيروسي المزمن ب وعن 
التعرض للأفلاتوكسين الغذائي. 

هناك 5٠١‏ مليون شبخص في العالم مصابون بالتهاب 
الكبد القيروسي المزمن ب. ويعد الطريق الجنسي السبب 
الرئيس للإصابة في البلدان ذات نسبة الانتشار المنخفضة: 
في حين تندقل الإصابهة في أثناء فترة الولادة وفي الطفولة 
المبكرة في البلدان ذات نسبة الانتشار العالية. ويعد مستوى 
دنا يروس التهاب الكبد ب 1181 01/4 أقوى منبيئّ للإصابة 
بسرطانة الخلية الكبدية. ينقص تلقيح الأطفال 
والأشخاص ذوي خطر الإصابة العالي من نسبة انتشار 
الخمج بالميروس ب وبالنالي من نسبه حدوث سرطان الخلية 
الكبدية. 

وهناك 18١‏ مليون شخص في العالم مصابون بالتهاب 
الكبد المزمن ث. تشمل عوامل خطر الإصابة نقل الدم أو 
المشتقات الدموية الملوثة: واستخدام أجهزة طبية غير معقمة 
جيدا؛ وتعاطي المخدرات وريدياً. وتشمل عوامل خطر حدوث 
سرطان الخلية الكبدية قي المرضى المصابين بالفيروس ث 
الارتفاع المستمر في ال 41.17 والجنس الذكرء والكحول»؛ 
والعمرالمنقدم؛ والخمج المشارك بالفيروس ب وفيروس العوز 
المناعي البشري /1111. 

يكون معظم المرضى غير عرضيين في المرحلة المبكرة من 


المرض. ويكشف السرطان في هذه المرحلة بترصد 
112 المرضى ذوي خطر الإصابة العالي. يُجَرى 
الترصد للمرضى المصابين بتشمع كبد مهما كان سببه خاصة 
عند وجود إصابة بالفيروس ب أوث بعد عمر ال 00-1١‏ سنة: 
أو وجود قصة عائلية لسرطان خلية كبدية. يتم الترصد 
بإجراء تخطيط البطن بالصدى ومعايرة الألفا فيتو بروتين 
المصلي كل 5 أشهر. قد يتظاهر سرطان الخلية الكبدية 
باتكسار المعاوضة عند مريض متشمع بسبب غزو الورم لوريد 
الباب أو فروعه. يتظاهر انكسار المعاوضة بحدوث حين أو 
نزف من دوالى المريء أو ارتفاع البيليروبين الكلي أو اعتلال 
خثاري أو اعتلال دماغي كبدي أو التهاب الصفاق التلقائي 
61115 52065131 01232601015م5 . تشمل التظاهرات نظيرة 
الورمية(التظاهرات المتعلقة بالأباعدالورمية) 
3601351 لسرطان الخلية الكبدية ارتفاع كلسيوم الدم؛ 
وانخفاض سكر الدم؛ والتهاب الوريد الخثاري المتنقل 
(الهاجر) 1218825 15غ1أ0ء1لام17000]: وكثرة الكريات الحمر 
111015/ء.: والاإسهال. تشمل الموجودات المخبرية دلائل 
لمرض كبدي متقدم كارتفاع البيليروبين والفسفاتاز القلوية 
وناقلات الأمين وتطاول زمن البروترومبين وانخفاض 
الألبومين. تبلغ نوعية الألفا فيتو بروتين في تشخيص 
سرطان الخلية الكبدية عندما يتجاوز ٠٠١‏ نانوغرام/مل 0و- 
في حين تكون حساسيته للتشخيص منخفضة. 
يندراللجوء حاليا إلى إجراء خزعة كبدية لتأكيد 
التشخيص حين كشف عقدة كبدية بالتتخطيط بالصدى 
لدى مريض منشمع. ويعود ذلك إلى توفر طرق شعاعية 
ديناميكية تؤكد التشخيص في نسبة عالية من الحالات 
(التصوير المقطعي المحوسب ثلاثي الأطوار, والتصوير 
بالرنين المغنطيسي مع حمن الغادولينيوم؛ والتخطيط 
بالصدى المعزز بالمادة الظليلة). إذا كان قياس العقدة > ١‏ 
سم فإن فحصا واحدا من الفحوص الثلاثة السابقة يؤكد 
النشخيص عند وجود توعية شريائية 2116112811 
07 الزمن الشرياني مع غسل وريدي 7670105 
]2511010 في الزمن البابي المبكر أو المتأخر (الشكل 5). وحين 
يكون قياس العقدة بين ١-1سم‏ ينبفي رؤية العلامتين 
الشعاعيتين السابقتين الوصفيتين بفحصين من الفحوص 
الثلاثة قبل تأكيد التشخيص . وإذا كان قياس العقدة < اسم 
ينبغي مراقبة العقدة بالتخطيط بالصدى مرة كل 4-7 أشهرء 
وحين ثبات قياس العقدة خلال سنتين تعود لفترة الترصد 
المنوالية (مرة كل ١‏ أشهر). يجب إجراء خزعة من العقدة 


الشكل (0) تصوير مقطعي محوسب لسرطانة خلية كبدية يظهر فرط توعية شريانية بالزمن الشرياني في 
الأيمن وغسل وريدي بالزمن الوريدي في الأيسر. 


عند عدم وجود العلامتين الوصفتين السابقتين. يشمل خطر 
الخزعة النزف وانزراع الخلايا الورمية على مسير الإبرة 
اللكية 6 

اعتمد نظام تحديد مرحلة سرطان الخلية الكيدية 
الجموعة برشلونة المحروف باسم 1167[ 12م1ان) 1002عع82 
(0آ80:1) +030 من قبل الجمعية الأمريكية لدراسة أمراض 
الكبد 8851.7 والجمعية الأوربية لدراسة الكبد .5851. يقوم 
هذا النظام بربط الخيارات العلاجية بمرحلة الورم: ووظيفة 
الخلية الكبدية: وحالة المريض العامة يالا عتماد على تصنيف 
منظمةالصحة العالمية لحالة الأداء ت)ادء11 1/0:10آ 
120) 51315 2611011113168 0153112261011 والمعروف اختصارا إ 
ب 557 (الجدول .)١‏ ويصنف سرطان الخلية الكبدية بحسب 
نظام مجموعة برشلونة إلى 4 مراحل (الجدول 8). 

يعتمد نجاح المعالجة الشافية لسرطان الخلية الكبدية 
على تشخيص ورم صفير بمرحلة ميكرة. تشمل الوسائل 
العلاجية التي تؤدي إلى استجابة كاملة؛ ويالتالي إمكانية 
حدوث الشفاء: الاستئصال الجراحي وغرس الكبد وطرق 


الجن 2613100 عبر الجلد . ويعد الإصمام الشرياني الكيميائي 
أو الشعاعيى المعالجة الوحيدة غير الشافية التي يمكن أن 
تطيل البقيا. 

ينيغي انتقاء المرضى المرشحين للاستئصال الجراحىي 
جيدا لإنقاص نسبة حدوث قصور خلية كبدية تال للجراحة 
التي تزيد من تسبة الوفيات على نحو كبير. يستطب 
الاستئصال الجراحي عند وجود كتلة أقل من ه سم؛ وعدم 
وجود غزو وعائي؛ وغياب اليرقان وفرط ضغط وريد الباب. 
كما ينبغي أن يكون تصنيف المريض بحسب تشايلد - بوغ 
من الدرجة 4 أو أن يكون مقياس 115811 < 8. تبلغ نسبة 
النكس بعد " سنوات من الاسنتصال 5١‏ ويعد ه سنوات ه/ا/ 
بسبب وجود نسيج كبدي منبق مؤهب لحدوث السرطان. 

يعد غرس الكيد 130501321426100 1177[ المعالجة المفضلة 
لسرطان الخلية الكبدية في مرحلته البدثية لأنه يتوجه 
العالجة السرطان والتسيج الكبدي المتبقي المؤهب لحدوث 
السرطان والمرض الكبدي المزمن بتظاهراته المختلفة. 
يستطب غرس الكبد حين وجود ورم لا يتجاوز قطره 5 سم أو 


تشاط كامل: حياة طبيعية:؛ لا يوجد أعراض-. 


يقوم بالعناية بذاته لكن لا يستطيع أن يعمل. 


إمكانية محدودة للعناية الذاتية. 
يلازم الكرسى أو الفراش لأكثر من 5٠‏ من ساعات الاستيقاظ. 


يلازم الكرسي أو الفراش طوال وقته. 


الجدول (!) درجة حائة الأداء ع230ج 5نا)5)3 ع1101382م بحسب منظمة الصحة العالمية. 


وحيده < "سم 


ا 


٠٠٠‏ ه سثوات 


" كتل على الأكثر كبيرة ومتعددة 


ا 
ديدجو 22 


غزو وعائي 
انتمالاات 


الجدول (4) مخطط علاج سرطان الخلية الكبدية بحسب نظام تحديد المرحلة لمجموعة برشلونة 801.0. 


حين وجود ” كتل على الأكثر لا يتجاوز قطر كل منها اسم 
(معايير ميلانو). وأظهرت الدراسات فائدة معالجة سرطان 
الخلية الكبدية الصغير الموضوع على قائمة الفغرس بطرق 
الجن الموضعي عبر الجلد إذا كانت فترة الانتظار تتجاوز « 
أشهر. ويمكن إجراء الغرس من متبرع حي لتقصير فترة 
الانتظار على قائمة الفرس شريطة إجرائه من قبل فريق 
طبي خبير لتأمين أفضل النتائج للمتبرع والآخن بآن واحد. 

وطرق الجذث عبر الجلد 20120100 05ا13060لا670م هي العلاج 
المفضل لسرطان الخلية الكبدية الصغير غير القابل 
للاسنتصال الجراحي أو غرس الكبد, وتشمل حقن الإيثانول 
عبرالجلد والجن يطريقة تردد الأمواج الراديوية 
لإعمع ناوع:120101. 

© حقن الإيثانول عبر الجلد (201هطاء كتامء22 اناعم 
611) «و)ءء زم طريقة علاجية سهلة نسبياً ورخيصة الثمن:؛ 
تستخدم بتوجيه التخطيط بالصدى أو التصوير المقطعي 
المحوسب. تستطب هذه الطريقةه لمعالجة ورم وحيد لا يتجاوز 
دسمء أو * أورام لا يتجاوز كل منها #سم. يراوح عدد مرات 
الحقن بحسب حجم الورم. تشمل مضادات الاستطباب وجود 
حبن غزير أو اعتلال خثاريء أو يرقان شديد. مضاعفات هذه 
الطريقة قليلة وتشمل انزراعا ورمياً على مسير الإبرة: أذية 
طرق صفراوية مهمة: النزف. وألماً شديدا بعد الحقن 
يستندعي إبقاف العلاج. 

© يعدمد الحد يتردد الأمواج الراديوية (عمعنانع]52010 
0 على إدخال مسبار ضمن الورم ذرونه ميردة مع توليد 
حرارة عالية في نهاية المسبار بأمواج فائقة الصوت عالية 
التردد مما يؤدي إلى تخريب الورم. تُجرى هذه الطريقة 


بتوجيه التخطيط بالصدى أو في أثناء فتح البطن. وتأثير 
هذه الطريقة ممائل لتأثير ال 81 في الأورام التى يقل 
قطرها عن ؟سم مع عدد جلسات أقلء في حين يكون تأثيره 
أكبر في الأورام التي تتجاوز "اسم. تشمل عيوب هذه الطريقة 
الكلفة الغالية ومضاعفات تصل إلى ٠١‏ (انصباب جنبي - 
نزف ضمن الصفاق). 

يعتمد الإصمام الكيميائي الشرياني عبر القثطرة 
)4 1) دماغةة1امط سرع مسعطكء لدترعة تعاعط]30502): على 
إجراء قثطرة انتقائية للشريان المغذي للورم وحقن معلق 
بشكل رغوة هلامية 06110370 تحوي دوكسوروييسن أو 
سيسبلاتين بالاشتراك أحيانا والميتوميسين ') مما يحدث 
نمقص نروية ويقاء المواد الكيميائية بتركير عال ضمن الورم. 
تعتمد هذه الطريقة على الفيزيولوجيا المرضية الوعائية 
لسرطان الخلية الكبدية حيث تكون 40 من التروية الوعائية 
الورمية شريانية المنشأ. تشمل مضادات الاستطباب التشمع 
المتقدم 0 0111ا0): وخثار وريد الباب, والاعتلال الدماغي 
الكبديء والانسداد الصفراوي؛ ووجود تحويلة جهازيه با 
داخل كبدية عبر الوداجي 17125. يجب استشفاء المرضى 
المعالجين لشيوع منلازمة يعد الإصمام 670501123100-]05م 
001 التي تنتظاهر بحمى وألم بطني. تستخدم هذه 
الطريقة عادة كجسر قبل غرس الكبد لأنها لا تحدث انزراع 
الخلايا الورمية كما في طرق الجذ الموضعي. 

يشبه الإصمام الشعاعي الشرياني عبر القثطرة 
(1لخ1) مماغدع ناوطمرعه2010: لدأرع ,3 عأعط2ء305 من ناحية 
المبدأ الإصمام الكيميائي الشرياني ولكن مع حقن الإيتريوم 
3 المشع (/”) بشكل كرات صغرية من دون أن يحدث 


ايف 


انسدادا شريانياً ويالتالي تكون متلازمة يعد الإصمام أقل 
شيوعا. تستطب هذه الطريقة لإنقاص مرحلة الورم قبل 
الاستئصال الجراحي أو الجن أو كجسر قبل غرس الكيد. 
يمكن إجراء ال 148015 بعد إجراء ال74818158 ولا يجوز العكس 
بسيب الاتنسداد الشرياني الناجم عن ال 1801. تشمل 
مضادات استطباب هذه الطريقة وجود تحويلة ورمية 
شريانية وريدية» واضطراباً خثارياً. والتحسس للمواد 
الظليلة؛ وقصورا كلوياً أورئوياء والحمل. أما خثاروريد الباب 
فلا يعد مضاد استطباب. تشمل مضاعفات هذه الطريقة 
سوء الوظيفة الكبديةء والتهاب المرارة الحاد. والقرحة 
الهضمية: والتعبء والارتكاس التحسسي. والألم البطني. 

السورافيئنيب (11©<2727) متبط فموي لكينازات متعددة 
يؤثر في تثبط تشكل الأوعية وتكاثر الخلايا. أظهرت تجرية 
مراقبة معشاة من المرحلة الثالثة 111 35م - مع مقارتة 
بالدواء الغضل 130600م شملت ٠٠١‏ مريض ([2121) 5114152) - 
أن السورافينيب بمقدار 4٠0‏ ملغ فموياً مرتين باليوم يحسن 
البقيا لمدة ثلاثة أشهر في المصابين بسرطان الخلية الكبدية 
المتقدم. تشمل التأثيرات الجانبية الإسهال ونقص الوزن 
واندفاعات جلدية في اليدين والقدمين. والسورافينيب أول 
دواء ثبتت فعاليته في إطالة البقيا في هذا السرطان مما 
يفسح المجال مستقبلاً لاختبار أدوية جديدة أخرى. لا 
تستطب المعالجةه الكيميائية الجهازية حاليا خارج إطار 
التجارب السريرية. 

سابهاً- سرطان المرارة «ععصقء «ع1200ط1اادع: 

سرطان المرارة غير شائع رغم أنه أكشر السرطاتات 
الصفراوية شيوعا. يكون سرطان المرارة في الغالبية العظمى 
من الحالات من نمط السرطانة الغدية. والحصيات المرارية 
أهم سبب مؤهب لسرطان المرارة. يراوح الخطر النسبي 
لحدوث سرطان المرارة بين ؟-١‏ مثلاً في المرضى المصابين 
بحصيات مرارية. تشمل الأسباب الأخرى المؤهبة لسرطان 
المرارة الخمج بالسالمونيلا والحلزونية البوابية والسلائل 
المراريهة من نمط الورم الغدي التي تمثل 5 من مجمل سلائل 
المرارة. 

يكشف سرطان المرارة عرضا في الفحص التشريحي 
المرضي لمرارة مستأصلة جراحياء أو يكشف بوجود أعراض 
موجهة قبل العمل الجراحي كاليرقان ونقص الشهيه ونقص 
الوزن وأعراض اتسدادية ناجمة عن غزو ورمي للاثني عشري 
المجاور. 

التصوير بالصدى هو أول فحص ينبغي إجراؤه عند 


مريض يشكو أعراضاً مرارية. يتظاهر ورم المرارة بالتصوير 
بالصدى على شكل تسمك غير متناظر في جدار المرارة» أو 
كتلة سليلية الشكل تبرزضمنلمعة المرارة: أو عرو للكبد والبنى 
المجاورة. يفيد التصوير بالدويلر في الكشف عن وجود جريان 
دموي ضمن الورم مما يوجه بشدة نحو وجود خباثة. تُجنى 
بالتصوير المقطعي المحوسب معلومات أدق عن الغزو الموضعي 
والغزو الوعائي والانتقال إلى العقد اللمفاوية والانتمالات 
البعيدة. ويفيد التصوير الوعائي بالرنين المغفنطيسي 
1] 272826 '(11م20510512 165022266 وتصوير الطرق الصقراوية 
والمعثكلية 11108 بالرنين المغنطيسي في دراسة الغزو الكبدي 
والوعائي والصفراوي. كما يفيد ال 287 في التقييم إذ تم 
تغيير التدبير في إحدى الدراسات عند 70“ من المرضى قبل 
العمل الجراحي استنادا إلى معطيات هذا الفحص. 

يعتمد نحديد مرحلة سرطان المرارة وفق اللجنة 
الأمريكية المشتركة للسرطان ©4810 على التصنيف ورم - 
عقد - نقائل 17111 (الجدولان ١‏ و١٠).‏ 

يعتمد مدى اتساع الاستئصال الجراحي على تحديد 
مرحلة الورم 1 وقريه من البنى الوعائية والصفراوية. تهدف 
المعالجة الجراحية لأي سرطان إلى استتصال كامل النسيج 
الورمي مع حواف قطع نظيفة (150اءء5ه: 150). يعالج الورم 
8 باسنئصال المرارة من دون اسنتتصال العقد اللمفاوية أو 
جزء من الكبد. يعالج الورم 116 باستئصال المرارة ممع 
استئصال العقد اللمفاوية أو من دون استئصالها. ويعالج 
الورم 12 باستئصال المرارة مع استئصال جزء من الكبد مكان 
السرير المراري (استئصال القطعة الكبدية 11/8 والقطعة 
)٠7‏ واستتصال العقد اللمفاوية الناحية. ويعالج الورم الذي 
يغزو وريد الباب أو الشريان الكبدي الأيمن أوالطرق 
الصضراوية اليمنى باستتصال كبد يمنى. ويعالج الورم الذي 
يغزو القناة المرارية باستئصال القناة الجامعة مع مفاغرة 
معوية صفراوية بشكل لا-7ع-0107؟1. ويعالج الورم 13 و 14 
على نحو ممائل لما سبق ولكن يكون الاستئصال الشافي أقل 
مشاهدة. تبلغ نسبة البقيا لمدة © سنوات بعد العمل الجراحي 
6 في الورم 73 و7/: في الورم 14» ولكن لا يشاهد يقيا بعد 
سنتين عند وجود إصابة في العقد اللمفاوية. 

ثامنال سرطان الطرق الصفراوية 22ت ]ع22) (3:2تالط: 

سرطان الطرق الصفراوية هو كل سرطان ينشأ على 
حساب ظهارة الطرق الصغراوية (الخلية الصفراوية 
عالا01013810)»؛ سواء الطرق الصفراوية المحيطية (سرطان 
الطرق الصغراوية داخل الكبدية)؛أم القناة الكبدية اليمنى 


5-2-5 8 لمتكي كك 
لكك الح الا 1ك 
الاك اح ا 
دن اندي 


ورم يغرّو الصفيحة الخاصة (113) أو الطبقة العضلية (116) 


ورم يغزو الأتسجة الضامة حول العضلية من دون إصابة المصلية أو الكبد 
ورم يغرّو المصلية أو الكبد أو كليهما من دون إصابة البنى المجاورة 
ورم يعزو وريد الباب أو الشريان الكبدي أو اثنين أو أكثر من الينى المجاورة 
لا يمكن تقييم الضخامات الحقدية الناحية 


لا يوجد تقائل لمقد لمفاوية تاخية 


يوجد تقائل لعقد لمقاوية تناحية 


لا يمكن تقييم النقائل البعيدة 
لا يوجد نقائل بعيدة 


يوجد نمائل بعيدة 


سرطان السرة وسرطان الطرق الصفراوية خارج الكيد. 
تشمل الأسباب المؤهبة لحدوث سرطان الطرق الصفراوية 
التهاب الطرق الصفراوية المصلب الأوني 205128عاء؟ 1013م 
115 (الشكل 5)): والأمراض الكيسية للشجرة 
الصفراوية مثل كيسة القناة الجامعة الولادية وداء كارولي؛ 
وخمج الطرق الصفراوية بطفيليين هما متفرع الخصية 


الجدول )٠١(‏ تحديد مرحلة سرطان المرارة 
بحسب ال 4[0000. 


أو اليسرى أم القناة الكبدية المشتركة (سرطان السرة أو ما 
يسمى ورم 161315110)؛ أم القئاة الصفراوية المشتركة. يمكن 
القول إن نصف سرطانات الطرق الصفراوية تتوضع على 
الطرق الصفراوية داخل الكبد ونصفها الآخر يتوضع على 
الطرق الصفراوية خارج الكبد. وقيما يلي الحديث عن طرق صفراوية لدى مريض مصاب بالتهاب طرق صفراوية مصلب اولي, 


(الشكل 5) تضيق طويل في القناة الكبدية المشتركة ناجم عن سرطانة 


الصيني 51060515 0107011115 ومتأخر الخصية الزيادي 
1 20015]1101115) اللذان ينجمان عن تناول سمك غير 
مطبوخ جيدا خاصة في جنوب شرق آسياء وم150:0:35: وهي 
مادة فعالة شعاعيا 7201030076 استخدمت في التنتصوير 
الطبي بين عامي ٠190م‏ و 1930م؛ وقد تحدث هذا السرطان 
حتى بعد فترة 0" سنة من استخدامها. 

يتظاهر سرطان الطرق الصفراوية بيرقان انسدادي مع 
اغمقاق لون البول واصطباغ الجلد والصلبة باللون الأصفر 
وحكة. كما قد يتنظاهر بنقص شهية ونقص وزن وتعب. يندر 
لسرطان الطرق الصفراوية غير الناجم عن التهاب الطرق 
الصفراوية المصلب الأولي أن يتظاهر بالتهاب طرق صفراوية 
بسبب التطور البطيء لهذه الأورام. 

يظهر التخطيط بالصدى توسعاً في الطرق الصفراوية 
داخل الكبد؛ كما قد يظهر نقائل كبدية أو ضخامات عقدية 
أو انسداد وريد الباب أو الشريان الكبدي. تشمل الخطوة 
الساليه إجراء تصوير مقطعي محوسب للصدر والبطن 
والحوض الذي يقدم معلومات أدق عن الغزو الملوضعي 
والضخامات العقدية الناحية والبعيدة والانتقالات البعيدة. 


ويعطي التصوير بالرنين المغنطيسي معلومات مماثلة 
للتصوير المقطعي المحوسبء إضافة إلى إمكان إجراء دراسة 
وعائية شريائية ووريدية أ1أأع21282 /إام 32810812 125023266 
وصفراوية 2416008 لكن دقه تصوير الطرق الصفراوية هنا 
أقل من دقة التصوير المباشر للطرق الصفراوية من أجل 
تحديد إمكان الاستتصال الجراحي. يفيد تصوير الطرق 
الصفراوية والمعثكلية بالطريق الراجع التنظيري 1581109 فى 
تحديد قطب الورم السفلي: وأخن عينات نسيجية أو خلوية 
من الورم لتأكيد التشخيص. وإجراء تصريف صفراوي 
لتخفيف الاتسداد الصفراوي أو التهاب الطرق الصفراوية. 
ويحدد تصوير الطرقى الصفراويه بالطريى الجلدي عبر 
الكبد 10125810872707 2112م5271516] 32601015]ئا610م قطب الورم 
العلوي الذي يصعب تحديده أحياناً بال 152208 أو إجراء 
تصريف صفراوي سابق للجراحة عند إخفاق ال81072. يندر 
اللجوء إلى تصوير الأوعية حالياً في هذا الورم. 

يعتمد تحديد مرحلة سرطان الطرق الصفراوية وفق 
اللجنة الأمريكية المشتركة للسرطان 8100 على التصنيف 
ورم - عقد - نقائل 17/11 (الجدولان ١١591١‏ ). 


لتحا اكك اا1 1991 
١‏ 00001510 #سسسسس 000000 
ال احج سس ا 
0] 0 #«يتصرضض سسوستياسية 0000 


ورم بغزو الكبد, والمرارة: والمعثكلة أوأاحد فرعي وريد الباب أو الفرعين أو الشريان الكبدي 


ااا احكا يتا جدار اطق ادر 


ورم يغرّو وريد الباب أو الشريان الكبدي أو اثنين أو أكثر من البنى المجاورة 


81 يمكن تقييم الضخامات العقدية الناحية 


لاا يوجد نقائل لععد لمفاوية ناحية 
لا يمكن تقييم النقائل البعيدة 


الجدول )١7(‏ تحديد مرحلة سرطان الطرق 
الصفراوية بحسب ال ©470. 


يمكن التنبؤٌ بإمكان استتصال سرطان الطرق الصفراوية 
الجراحي بنفي وجود انتقالات خارج كبدية أو انتقالات إلى 
العقد اللمفاوية غير الموضعية والناحية. يجرى عادةً تنظير 
بطن لنفي وجود انتقالات صفاقية. والاستتصال الجراحي 


هوالمعالجة المفضلة لسرطان الطرق الصفراوية غير المترافق 
مع التهاب الطرق الصفراوية المصلب الأولي. تبلغ نسبة 
البقيا لخمس سنوات يعد استتصال شاف (7:6560]150 1]0) 
40-٠‏ قفي سرطان السرة وه؟5-7*/ في سرطان الطرق 
الصفراوية خارج الكيد؛ ولكن لسوء الحظ لا تنجاوز نسبة 
الاستتصال الشافي .)25١٠‏ تعتمد تقنية العلاج الجراحي 
لسرطان السرة على تصنيف - 8152010115 001166 (الشكل ٠7‏ 
والجدول 18). 

لا تفيد المعالجة الكيميائية المساندة قبل العمل الجراحي 
32/ناز26020 أو بعد العمل الجراحي 376/ناز30 أو المعالجة 
الشعاعية في سرطان الطرق الصفراوية ولا ينصح لذلك 
باستخدامها. 

لم تظهر الدراسات السابقة أفضلية لزرع الكبد بالمقارنة 
مع الاستتصال الجراحي في سرطان الطرق الصفراوية. 
وضع فريق ال عزم011) 113(0 في الولايات المتحدة الأمريكية 
منهجاً جديدا للمعالجة يشمل المعالجة الشعاعية الخارجية 
0 لقع 616231 والمعالجة الشعاعية من داخل الطرق 


لس 108 


إصابة القناة الكبدية المشتركة > 1"سم أسفل 
التقاء القناة الكبدية اليمنى واليسرى 


إصابه القناة الكبدية المشتركة < ؟"سم أسفل 
التنماء القناة الكبدية اليمنى واليسرى 


إصابة مكان التقاء القناتين الكبديتين مع القناة 


الكبدية اليمنى 


إصاية مكان التقاء القناتين الكبديتين مع القناة 


الكبدية اليسرى 


إصابة مكان التقاء القناتين الكبديتين تمتد إلى القناة 


المعالجة المقترحة 


اسنتصال الطرق الصفراوية خارح الكبد والمرارة 
والعقد اللمفاوية الناحية 


كالنمط الأول إضافة إلى استئصال جزء من 
القطعة الأولى أو القطعة 1172 


استئصال الطرق الصفراوية خارج الكبد والمرارة 
والفص الكبدي الأيمن والعقد اللمفاوية الناحية 


استئصال الطرق الصفراوية خارج الكبد والمرارة 
والفص الكبدي الأيسر والعقد اللمغاوية الناحية 


غير قابل للاستتصال عادةٌ 


الكبدية اليمنى واليسرى أو إصابة متعددة البؤر 


الجدول )١7(‏ معالجة سرطان السرة يحسب تصنيف - طان تسولظ غ12116ه0). 


الصقراوية والمعالجة الكيمياتية بال 35126اععم2ء (1008ع0(6) 
عن طريق الفم ومن ثم تحديد مرحلة الورم جراحياً لنفي 
وجود اننقالات قبل إجراء زرع الكبد. كانت نسبة البقيا 
لخمس ستوات يعد تطبيق هذه الطريقة على حالات منتقاة 
انتقاء جيداً 41 مقابل 7١‏ للاستئصال الجراحي مع نتائج 
أفضل في المرضى المصابين بالتهاب طرق صفراوية مصلب 


أولي. 
تاسعاً- سرطانة مجل (امبولة) شاتر هآ ؟ه 3اانامسة 
00 


تتنمى سرطانة مجل ظاتر إلى عائلة سرطانات ما حول 
المجل 030100185 '11311لام06113111 التي تشمل السرطان 
الناشى على حساب الاثني عشري ومجل ظاتر ونهاية القناة 
الجامعة ورأس المعثكلة. ينبغى التمييز بين هذه الأشكال 
المختلفة لأن سرطانة مجل ظاتر تشخص عادة في مرحلة 
مبكرة وتكون قابلة للاستئصال الجراحي فإندارها لذلك 
أفضل. 

سرطانة مجل ظاتر نادرة الحدوث وتمثل أقل من ١‏ من 
مجمل سرطانات الأنبوب الهضمي. لا يعرف سبب حدوث 
هذه السرطانة في معظم الحالات. هناك يعض الأمراض 
المؤهبة لحدوثها في بعض الحالات تشمل داء السلائل الغدي 
العائلي: ومتلازمة غاردنروهي شكل من أشكال داء السلائل 
الغدي العائلي؛ والورام الليفي العصبي 5011070502]0515نا16 
من التمط الأول؛ ومتلازمة 15-10716/!. يجب في داء 
السلائل الغدي العائلي إجراء تنظير هضمي علوي دوري 
يراوح بين 7 أشهر و؛ ستوات وذلك بحسب درجة السلائل 
الاثني عشرية. 

إن 5 من أورام المجل من تمط السرطانة الغدية و١؟/‏ 
منها أورام غدية سليمة وه أورام غدية صماوية. تصتئف 
سرطانة المجل عياتيا إلى ” أنماط: النمط داخل المجل. 
والتمط حول المجل؛ والنمط المتقرح الذي يشخص في 
مرحلة متأخرة عادةٌ وترافقه نقائل عمّدية. تمثل السرطانة 
الغدية +4/ من مجمل حالات سرطانة المجل فى حين يتوزع 
القسم الباقى بين السرطانة المخاطينية والسرطانة بشكل 
فص الخاتم والسرطانة غير المتمايزة. 

تتظاهر سرطانه المجل بيرقان اتسدادي يظهر في مرحلة 
مبكرة مقارنة بباقى الأورام الصفراوية والمعثكلية. وقد 
تنظاهر بالتهاب طرق صقراوية أو بفقر دم صغير الكريات 
ناقص الصباغ ناجم عن النزف الورمي؛ ويتظاهر في قله من 
المرضى بشكل براز قضي 560015 511761 ناجم عن اشتراك 
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الشكل (8) مظهر تنظيري لسرطانة مجل فاتر 


اليرقان الانسدادي والنزف الورمي. 

تشخص سرطانة المجل بالتنظير الهضمي العلوي مع 
أخن خزعات متعددة لتآكيد التشخيص (الشكل 8). يفيد 
التصوير المقطعى المحوسب والتصوير يالرنين المغفنطيسي 
مع تصوير الطرق الصفراوية والمعثكلية 111807 فى تحديد 
مرحلة الورم. تظهر الفحوص السابقة توسعاً في القناة 
الجامعة والقئاة المعثكلية معا (علامة القناة المضاعفة ءاطناهل 
8 أعنال)؛ أو توسعا في القناة الجامعة فقط؛ ولكن يندر 
مشاهدة نوسع فى القناة المعثكليه فقظط. يجرى الصدى عبر 
التنظير أيضاً قبل التداخل الجراحي لدراسة غرْو الأعضاء 
المجاورة أو الغزو الوعائي. تحدد مرحلة سرطاتة المجل 
بالاعتماد على تصنيف ورم - عقد - تقائل 17/11 للجنة 
الأمريكية المشتركة للسرطان ©2810 . 

الاستّنصال الجراحي شو المعالجة الوحيدة الشافية 
لسرطانةالمجل. وإن 7٠‏ من سرطانات المجل قابلة 
للاستنصال الجراحي حين التشخيص. تجرى غادة عملية 
ويبل مع المحافظة على البواب: ويكون الإنذار ممتازاً عند 
عدم وجود نقائل عمقّدية مع نسبة بقيا لمدة ه سنوات 16 في 
حين تكون هذه النسبة 72٠‏ عند وجود نقائل عقدية. يمكن 
إجراء اسنتئصال حليمة الاثني عشري بالطريق الجراحي أو 
التنظيري ولكن لا ينصح بمثل هذا الإجزاء بسيب نسبة 
النكس العالية المقارنة بعملية ويبل. لم تقيّم المعالجة 
الشعاعية والكيميائية بتنجارب سريرية معشاة 1001؛ وأشارت 
بعض التقارير إلى تحسن نسية اليقيا بالمعالجة الشعاعية 


والكيميائية باسنتخدام ال [5-11 بعد العمل الجراحي؛ ولكن 
لا تعد هذه المعالجة مرجعية بغياب التجارب السريرية 
المعشاة. يمكن وضع إستنت (دعامة) في القناة الجامعة في 
ال8102 على أنها معالجة تلطيفية لليرقان الانسدادي عند 
هؤلاء المرضى. 

عاشراك سرطان المعثكلة «عءعدف غنأدءرعصدم: 

يأتى سرطان المعثكلة فى المرتبة العاشرة من الإصابات 
السرطاتية في الرجال وهو أقل شيوعاً في النساء. ويمثل 
سرطان المعثكلة السبب الرابع للوفيات الناجمة عن السرطان 
ويعود ذلك إلى سوء إتذاره. تنشاً معظم حالات سرطان 
المفثكلة على حساب المعثكلة خارجية الإفرازوتؤلف السرطانة 
الغدية 78٠‏ من مجمل الحالات. وتتوضع معظم حالاتها 
في الرأس .)7١-10(‏ 

تشمل عوامل الخطورة المؤهبة لحدوث سرطان المعثكلة 
العمر والجنس الذكر والتدخين والتهاب المعثكلة المزمن 
والداء السكري وبعض المتلازمات الوراثية الأقل شيوعاً 
كالتهاب المعثكلة المزمن الوراثي الذي ينجم عن طفرة في 
جين ال مع51008م/2) 3]10012: ومتلازمة بوتز جيجر: 
ومتلازمة الرحى المتعددة قير النوعية العائلية (1301113 
10 م7201 عام ]اناه لدعءامنز]2: وداء المرجلات الفدي 
العائلي؛ وسرطان القولون غير السليلي الوراثي. تشمل 
الأسباب المؤهبة لحدوث سرظطان المعشكلة الورم الكيسي 
المخاطيني 760813517 5]16لاء 50116120105: والورم المخاطيني 
الحليمي داخل القنوي 5ا70أعنا91 '(1135زمةم 137نااء 10201 
13511[م160. 

يتظاهر سرطان المعثكلة بألم بطني أو ظهري: ونقص 
وزن يراققه أحياناً إسهال دهني 562]0111162: ويركان انسدادي 
مع بول غامق ويراز قائح وارتفاع البيليرويين على حساب 
البيليرويين المباشر وارتفضاع الفسفاتاز القلويه وال 011. وقد 
يشاهد داء سكري حديث العهد عند مريض كهل غير بدين؛ 
أو اكتئاب. 

تظهر الطرق التصويرية المختلفة توسع الطرق 
الصضراوية والمعتكلية؛ وكتلة معثكلية, وضخامات عقدية 
موضعية وناحية: وانتقالات: وغزو الأوعية أو الاثني عشري. 
يشمل التشخيص التفريقي كتلة معثكلية وورماً غدياً 
صماوياً معمتكلياء وسرطانة الخلايا العنبية ااعء 361021 
60 وانتقالا ممتكلياء واللمفوم؛ وكتله معتثكلية 
كيسية قد تكون سليمة أو ما قبل خبيثة أو خبيثة: والتهاب 
معثكلة موضعا: والتهاب معثكلة مناعيا ذاتياً. يجب حين 


تشخيص كثلة ممتكلية إجراء صدى عبر التنظير مع رشف 
بإبرة دقيممة من أجل الفحص الخلوي وتحديد المرحلة 
531 موضعياً وناحيا (الشكل ). 


الشكل (4) صدى عبر التتظير مع رشف بإبرة دقيقة لكتلة معثكلية 
ناقصة الصدى. 


يظهرال588208 تضيقاً في الطرق الصفراوية أو المعثكلية 
أو قي كليهما. تشير علامة القناة المضاعفة 5185 ]عذال ع[طنا00 
إلى وجود توسع في القناة الجامعة والقناة المعثكلية تاجم 
عن عائق سفلىي منوضع في رأس المعثكلة أو في مجل فاتر. 
ويمكن وضع دعامة (إستنت) فى أثناء ال 8808 معالجة 
ملطفة لليرقان الانسدادي. يتناسب ارتفاع الواسم الورمي 
0819-9 مع حجم الورم ولكن لا يتصح باستخدامه وسيلة 
نخل أو في انتقاء المرضى للعمل الجراحي. 

الاستتصال الجراحي هو الطريقة الوحيدة الشاقية 
لسرطان المعثكلة. ويكون السرطان فى مرحلة متقدمة عادة 
حين التشخيص لدرجة يرشح لها ٠١‏ فقط من المرضى 
للعمل الجراحي. تشمل مضادات الاستطباب المطلقة 
والنسبية تلعمل الجراحي وجود اننقالات كبدية أو صفاقية 
أو شربية أو خارج بطتية» وارتشاح الجدع الزلاقي أو الشريان 
الكبدي أو الشريان المساريقي العلوي. وارتشاح الوريد 
المساريقي العلوي أو التمَاء الوزيد الطحالي مع المساريقي 
العلوي أو وريد الباب, وارتشاح مساريق الأمعاء. تجرى عادة 
عملية ويبل مع المحافظة على البواب واستتصال العقد 
اللمفية الناحية في سرطان رأس المعثكلة القابل للاستتنصال 
الجراحي؛ في حين يجرى اسنصال معثكلة قاص مع 
استتصال الطحال في سرطان جسم المعثكلة أو ذيلها. يندر 
حدوث شفاء بعد العمل الجراحجي حنى بعد انتقاء المردضصى 
انتقاء جيدا وإجراء استئصال جراحي كامل. 
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يمكن إجراء معالجة شماعية ومعالجة كيميائية 
باستخدام ال []5-1 وال 7001620106عع بصفة معالجة عرضية 
ملطفة مع تحسن متواضع في نسبة البقيا. كما يمكن حقن 
كحول بنسبة 5١‏ على جانبي الأبهر البطني في مستوى 
الضفيرة الزلاقية في أثناء العمل الجراحي أو بتوجيه 


الصدى عبر التنظير معالجة ملطفة للألم. 

إنذار سرطان المعثكلة سيئ في معظم المرضى . تبلغ نسبة 
البقيا لخمس سنوات 2١5‏ في المرضى المصابين بسرطان 
موضع معالج جراحياًء و١-5‏ في المرضى الذين لم يتلقوا 
معالجة مضادة للسرطان. 


أورام الجهاز التناسلي عند المرأة 


اولا- صرطان الضرج: 

سرطان الفرج نادرنسبياً فهو يمثل 4 فقط من سرطانات 
الجهازالتناسلي عند المرأة. غالبا ما تسبقه إصابة بطلوان 
الفرح ع2 أنالا 131018م160608 آو حكة فرجية مزمنة أو إصابة 
بالثآليل التناسلية (إصابة بفيروس الورم الحليمي البشري 
115 111013م3م 111111130) التي تعد من أسلاف هذا السرطان» 
كذلك يتهم التدخين والسمنة والإفرنجي ويقية الأمراض 
المنتقلة بالجنس بالتأهيب للإصابة به. 

الباثولوجيا: 

مكان النشأة: غالباً ما يبتدئ في الشفر الكبير أو الشفر 
الصغير أو على البظر 0,15]ن1ك أو العجان. وأحياناً أول ما 
يوجه إليه ظهور عقدة لمفية أربية كبيرة. 

تظاهراته المبكرة: أول ما يتظاهر: 

-١‏ بشكل عقيدة أو كتلة مرتفعة من الخلايا على موضع 
فيه طلوان. 

"- أو بشكل شق جاس 155058 1001053]60. 

*- ونادراً بشكل جسم حليمي: كثؤلول :1/2 عادي على 

خواصه العيانية: 

-١‏ سرعة تمرح العقيدة: تكون القرحة ذات حواف صلبة 
ومُلتفة كما تكون قاعدتها متخشرة لاتأعلا5[0 وسرعان ما 
تتقيّح على نحو ملحوظ. 

؟- وله شكل آخر هو الشكل الضخامي 2 1ام110مءملاط أو 
المتفاطر 10082]128 أو النمط المنفرح وهو أقلها مشاهدة. 
بعد فترة من ظهوره قد يتضخم وينتشر إلى كامل الفرج 
كما قد ينتمل إلى العجان والفخذين. 

ملامحه المجهرية: هو سرطان خلايا حرشفية 50103120115 
أاء» وصفي تماماً كما في أي أجزاء أخرى من الجسم. وهناك 
أورام كشمية 12501م302 ولكنها أقل مشاهدة من الأورام 
المتمايزة 2160 0)معمه0111. 

انتشاره وتوضعاته الثانوية: 

-١‏ غالبا ما يمتد بالانتشار المباشر إلى مجاوراته: المهبل 
وال حليل والشرج. يحدث تغلغله اللمفاوي على نحو مبكر 
في العقد الأربية في كلا الطرفين وفي العقد الأربية العميقة. 
وفي مرحلة تالية تصاب العقد الحرقفية والفخذية. وتحدث 
هذه الاكتنافات في قرابة 0 بالمئة من الحالات. 


صادق فرعون 


"- كما لوحظ هذا الامتداد إلى الإحليل. 

“- كذ لك لوحظت نقائل غرسية 116]35]2565 131212]1028م1122 
في المناطق الأخرى من الفرج التي كانت بتماس مع التقرح. 

مظاهره السريرية: يبشاهد عادة عند النساء المسنّات؛ إذ 
تكون معظم حالاته فيمن عمرهن ما بين ال ٠0‏ و١7‏ عاماً. 

يكون التقرح جاسياً (صلبا) ومؤلماً حتى في مراحله 
المبكرة؛ وتكون المفرزات مصلية في البدء وقيحية في المراحل 
المتقدمة. سرعان ما تتقرح الآفة البدئية وتنتشر إلى كامل 
الفرج» كما تتضخم العقد اللمفاوية الأريية حتى في المراحل 
المبكرة. يصبح التبول مؤلماً وعسيراً ثم انسدادياً عندما يبلغ 
التقرح صماخ البول. كذلك يغدو تخريش الطلوان أكثر 
إيلاماً بعدما يبدأ التحول الخبيث ويتقدم سيره. أما النزف 
فهو إما زهيد وإما غائب. سرعان ما يظهر الدنف في وقت 
ميكر بسبب الألم والخمج الشديدين. أما الموت فهو غالبا 
نتيجة الإنهاك والدنف. 

التشخيص: ليس صعباً إلا في مراحله المبكرة؛ وعندها 

. القرحة الدرنية 2ع112 15ا10ناءرء طلا‎ -١ 

؟- المرح ع012201. 

“- الشقوق الطلوانية: من السهل أن يَغفل الفاحص عن 
التشخيص الحقيقي للمراحل المبكرة من التحول السرطاني 
في الطلوان؛ لذا فإن أسلم ما يفعله الطبيب إزاء أي شق 
جا س تأخر شفاؤه أن يلجأ إلى عملية استتصال الشق وإجراء 
المفحص المجهري. 

4- قد ينضح أن أي ثؤلول بسيط في مظهره هو في 
الحقيقة سرطان في بدايته. 

تصنيف المراحل 5381285: 

تبئى الاتحاد الدولي للتوليد وأمراض النساء (15100) 
في عام 1154 تصنيفاً سريريا لأورام الفرج دعاه ب (/11/1) 
الذي يرمز إلى درجة انتشار الورم 01ا00110] والعقد اللمفية 
5 والانتشار البعيد 21126]35]3515 وهو مقسم إلى خمس 
مراحل: الصفر(١)‏ وهي السرطانة اللايدة 10 630100108 
ناأزة ومن ثم المرحلة الأولى حتى الرابعة. 

المعالجة: إن أي عقدة جاسية (متصلبة) أو قرحة ولاسيما 
إذا ترافقت مع طلوان يجب استتصالها مع حواف كافية 
وإرسالها إلى الفحص النسيجي. كذلك إن أي أورام حليمية 


وحيدة يجب اسنتصالها مع قدركاف من حواف الجلد ومن 
القاعدة وإرسالها للفحص. فقد يتضح أن واحداً من أكثرها 
براءة في مظهره ما هو إلا سرطان بعد فحصه النسيجي. 
أماالسرطانة اللابدة فهناك دراسات حديثة تدل على فائدة 
المعالجةالموضعيةالمديدة بمحورالاستجابة المناعية 
70010120 ع025م20565 لاتقلا (100101012200) في تراجع الآفه 
وشفائها. 

الأورام القابلة للبضع (أي التي لا تكون متثبتة أو التي لا 
يكون فيها الإحليل مصاباً إصابة واسعة) تعالج جراحياً: 

© العمل الجراحي: يجب تحديد موقع الإحليل ويعدها 
استئصال الورم مع كامل الفرج استئصالا واسعاً مع حوافٌ 
عريضة من الجلد ومن التسج العميقة. كما يجب اسنئتصال 
العقد اللمفية الأربية كتلة واحدة واستئصال العقد الأريية 
العميقة. بعدها تخاط حواف الشقوق مع الإحليل وفوهة 
المهبل السفلية. وتعالج الحالات المبكرة جدا معالجة جراحية 
أقل اتساعاً وتستأصل العقد اللمفية في طرف الإصابة فقطُ؛ 
إذ يندر انتشار الورم إلى الجهة المقابلة في الحالات المبكرة. 

© مصاعب العمل ومخاطره: 

-١‏ إذا كانت إصاية الإحليل واسعة فقد تجعل المحافظة 
عليه أمرا عسيرا ومضاد استطباب. 

؟- قد يكون النزف شديد الغزارة. 

*- غالباً ما يحدث خمج تال للعمل الجراحي. 

؛- قد يؤدي العمل الجراحي إلى صدمة عند النساء 
الهزيلات وقد يتلوذلك ظهور هبَّل شيخوخي32067]12 560116. 

الطريقة البديلة: تكون باستعمال مشرط الإنفاذ الحراري 
012561701 لنزع الفرج والعقد الأريية وترك هذه المناطق 
المسلوخة مفتوحة لتندمل بالتحبب. من فوائد هذه الطريقة 
عند النساء المسنات والمنهكات قصر مدة المداخلة الجراحية 
وقلة النزف وإنقاص احتمال حدوث الخمج. تندمل هذه 
السطوح المسلوخة والمعراة وتشفى على نحو جيد . تترك هذه 
العمليةالمحدودة - التي قد تقتصر على استنصال الضرج 
وحده - للمريضات المسنات والمنهكات وعندما لا تكون هناك 

الحالات غير القايلة للجراحة: يقتصر الأمر على 
تنظيفها بالجراحة أو بالمعالجة الكيميائية واستعمال الأشعة 
السينية. أماالمعالجة بالراديوم فينزايد اللجوء إليها مرفقة 
بالمعالجة الكيميائية ولاسيما في الحالات المتقدمة قبل 
العمل الجراحي ويعده إذا كانت العقد اللمفية مصابة. 

الإتذار: سرطان الفرج ورم عالي الخبث؛ وقد يكون السبب 


غنى تروية الفرج الوعائيه واللمفية؛ لذا تشتمل معالجته 
الجراحية على اسنتصال الفرج الواسع والجذري مع اسنتصال 
العقد الأريية والفخذدية والحرقفية. أما النكس بعد استتصال 
الفرج البسيط فأمر مؤكد ما عدا في الحالات المبكرة جدا 
وفي النساء المسنات: كذلك فإن النكس شائع وسريع الظهور 
إن اقتصر الأمر على استتئصال العقد اللمفية السطحية فقط. 

يبلغ معدل البقيا لمدة خمس سنوات ما بين الحالات 
القابلة للبضع 2/7١‏ ويزداد الإنذارسوءا كلما ازداد عدد العقد 
اللمفية المصابة حتى يبلغ ١١‏ فقط فيمن ظهرت عندهمن 
إصابة العقد اللمفية الحوضية. كذلك لوح ظ أن الإنذار 
والبقيا أفضل ما بين النساء اللواتي عمرهن تحت الخمسين 
مقارنة بمن تجاوزنها. 

ومن أورام الضرج: 

:1021320:22 الورم المياانيني‎ -١ 

ورم نادر في الفرج ولكنه يأتي في الوفرة بعد سرطانة 
الفرح. يبدأ من جديد 20170 06 أو أنه يظهر على وحمهة 
موصلية دنالاع0 0020]10721[ سابقة. يتظاهر كعقيدة مصطبغة 
وعميقة تنمو سريعاً وترتشح في العمق؛ تنشأ من بطانة 
الأوعية اللمفية المصطبغة للجلد. وهو عالي الخباثة 
وسرعان ما يسبب أوراماً نقيلية. يعالج باستئصال الورم 
الواسع مع العقد اللمضية الأربية. البقيا لمدة خمس سنوات 
تراوح ما بين ال١7/‏ و54 بحسب عمق الإصابة. 

"- السرطانة الفدية (الأدينوكارسينوما): 

ورم نادر ينشأ عادة من غدة بارتولان. يبدأ بشكل كثلة 
صلبة في الثلث الخلفي للشفر الكبير. سرعان ما ينتشر 
وبتقرح. معالجته بالاستئصال الواسع للفرج مع العقد 
اللمفية الأريية في كلا الجانبين. 

الساركومة: 

عالية الندرة )7/7-١(‏ من بين أورام الفرج وهي متعددة 
الأشكال النسيجية. 

ملامحها السريرية: تظهر في النساء ما حول الأريعين 
من العمر ولكنها قد تحدث أيضا في أي عمر كما في 
الساركومة العنقودية عند الأطفال. تشبه في بداياتها الورم 
الليضي زفيبروما) ولكنها سرعان ما تتقرح وترتشح. 
معالجتها باستتصال الفرج الواسع وتليها المعالجة بالأشعة 
السينية العميقة. إنذارها سين جدا. 

ثانيا- أورام المهبل الخبيثة: 

-١‏ سرطانة (كارسينوما) المهبل: 

أورام المهبل الخبيثة الأولية نادرة جداء وغالبا ما تأخذ 


شكل تقرحات صلبة وسرعان ما تنتشر إلى الإخليل أو 
المستقيم. أما الاننشارات الثانوية من سرطانة عنق الرحجم 
الأولية فكثيرة المشاهدة في القسم العلوي من المهبل وهي 
تصتف ضمن سرطانة عنق الرحم. كذلك فإن الأورام التي 
تشمل الفرج والمهبل تصتّف ضمن سرطانة الفرج. 

ماذمحها السريرية: قد تحدث في أي عمر ولكنها تندر 
قبل الضهى: وتشاهد عادة ما بين سن ال 0" و١/.‏ سيبيائها 
غير واضحة وليست لها علاقة باستعمال الفرازج المهبلية 
/لمة255م ولا بالتهاب المهبل الشيخوخي ولا برضوض المهبل 
في أثناء المخاض والولادة: ولكن يالاحظ تشاركها مع 
الإصابات السابقة بفيروس الورم الحليمي البشري (/ا115). 
كما يبدو أن هناك حالات سابقة للسرطان تحدث في ظهارة 
المهيل ([1آث/ا) 13513م0ع0 [13لع1]11م12532 7281231 وتشبه ما 
يحدث في عنق الرحم. كذلك شوهدت في 7,4 من المريضات 
اللواتي عولجن سايقاً باستثصال الرحم. 

الباثونوجيا: معظمها (80/) من نوع السرطائة حرشفية 
الخاذيا 226100723 1إء0 511310105 والاقل مشاهدة هي 
السرطانة الغدية (29) فالميلانوم فالساركومة. 

الأعراض والتشخيص: تتوضع السرطانة في أي موضع 
من المهبل وعادة في الثلث العلوي من أحد الجدارين الأمامي 
أو الخلفى. تقتضر الأعراض على نجيج 015613186 مدمّى 
مدة عدة أشهر تتلوها آلام مسببة عن الانتقالات إلى المستقيم 
أوالإحليل مع ما يرافقها من زحير مستقيمي أو عسرالتبول. 
سرطانة المهبل نادرة الحدوت (1, ٠‏ في المئة ألف امرأة). يتم 
التشخيص بالمس المهبلي ويتنظير المهبل لإنزهء05م001 
وملاحظة التقرحات المتصلبة وأخذ خزعة منها وفحصها 


الشكل )١(‏ سرطان المهبل 


تسيجيا. أغلب الحالات التي شخصت في البدء على أنها 
سرطانة بدئية تبين فيما بعد أنها ثانوية لسرطانة رحمية 
أوعنق رحمية لم ينتبه لها لذلك كان من الضروري مراقبة 
كل النساء المعالجات لسرطانة عنق الرحم أو الفرج بإجراء 
لطاخة بابانيكولاو دورياً ومستمرا. قام الاتحاد الدولي 
للتونيد وأمراض النساء بتقسيمها إلى اريع مراحل: في 
الأولى يتحدد الانتشار في جدار المهبل وفي الرابعة ينتشر 
الورم إلى ما وراء الحوض الحقيمى أو يصيب مخاطية المثانه 
أو المستقيم. 

المعالجة: تعتمد على الفحص السريري والْتمُرس المقطعي 
الميجويسية 8 01) وصورة الصدر الشعاعية والعمر وحالة 
المريضة العامة: يندر أن يتمكن الطبيب من استتصائلها إلا 
في المرحلة الأولى التي يجرى فيها استثصال مهبل جذري: 
والأغلب في الحالات المتقدمة أن تقتصر المعالجة على 
الإشعاع أو الراديوم علماً أن المقادير الكبيرة من كليهما قد 
تكون سبباً في حدوث تموت وتخشر في جداري المهبل 
والمستقيم. 

المعالجة الجراحية: في سرطانة الجدار الخلفي يجب أن 
تشمل اجتثاث الأحشاء الخلفي (استئصال جدار المهبل 
الخلضي والرحم والمهيل والمستقيم (51612]108عاع 0516110م). 
أما فى الإصابات الأمامية فتشمل اجتثات الرحم والمهبل 
والمثاتة والإحليل مع زرع الحاليبين على القولون 3016110 
2108,عمعيء (اجتثاث الأحشاء الأمامي). 

الإتدار والمضاعفضات: سيئ جدا على العموم إذ لا تتعدى 
البقيا لمدة خمس سنوات ال 147. كما أن احتمال حدوث 
نواسير مثاتية أو مستقيمية في كلا الطريقتين قد يبلغ -٠١‏ 
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وهناك شكل نادر من سرطانات المهبل هو سرطانة المهبل 
الغدية رائفقة الخلايا 208702121901123 [اع0 -31ع1© الناجمة 
عن استعمال دواء الدي إيثيل ستيلبيسترول 8185 في أثناء 
الحمل 6:0)نا 12 58لاو0م«ج للوقاية من التهديد بالإسقاط» 
وسرعان ما تبين أن البنات اللواتي استعملت أمهاتهن هذا 
الدواء في أثناء الحمل بهن قد أصبن بهذا السرطان في سنٍ 
مبكرة. سجل الأدب الطبي أكثر من خمسمثئة حالة قبل أن 
يسحب هذا الدواء المسرطن من الأسواق. 

"- سرطانة المهبل المشيمائية 20:23اع:21ع0710طاء: 

هى دوماً شانوية لورم الأرومة الفاذية865]800031 
51015نا] 35]1|ط10ام0:! قي جسم الرحم أو البوق أو الملبيضص 
وتشاهد في قرابة 7٠‏ من هذه الأورام. تتظاهر بشكل عقيدة 


أرجوانية اللون مُرْرقهَ وداكنة مثل حبة الخوخ أو مثل ورم 
دموي أودوال مخثورة؛ وقد تكون العقيدة متعددة. إذا ما 
شوهدت مثل هذه العقيدة بعد إسقاط أو ولادة أو حمل برحى 
عدارية وَجَبَ فحصها نسيجياً لتأكيد التشخيص. وتكون 
معايرة موجهه الغدد التناسلية المشيمائية البشرية 1111111311 
(0نعط) 2أم0020050ع غ011001طه عالية جدا ا يل 
وحدة دولية). يجب دراسة هذه الحالات بإجراء صورة شعاعية 
للصدر ويإجراء تفرس مقطعي محوسب للبطن والحوض 
والرأس. تعد هذه السرطانة المهبلية المرحلة الثانية من 
تقسيم مراحل أورام الأرومة الغاذية وتعالج معالجة كيميائية 
بعامل واحد (الأكتينومايسين د 0 31100202 أو 
الميثوتريكسات 126]00]156«“2]6) أو معالجة مشتركة بالدوائين 


السابقين سوية أو مع السيكلوفوسفاميد عل 1 سقطامكمطمه1ءلإء 
وغيرها مثل الايتويوزيد0005106اء . تعود الوظيفة الإنجابية 
إلى طبيعتها عند النساء اللواتي عولجن معالجة ناجحة 
كيميائية. 

ثالثاً- أورام الرحم الخبيثة: 

-١‏ سرطانة عنق الرحم: 

الحدوث والسببيات: هي ثاني أكثر سرطانات الجهاز 
التناسلي شيوعاً عند المرأة بعد سرطان الثدي. نادرة عند 
العدراوات وتزداد مشاهدتها عند النساء في نهاية العقد 
الثالث وفي بداية العقد السادس من العمر. تتعلق وفرتها 
بسلوك المرأة الجنسي ويعدد الشركاء الجنسيين وبنوعيتهم: 
وقد أمكن إنقاص نسبة الحدوث بالتشخيص المبكر ضي 


الشكل (1) مراحل سرطان عنق الرحم 


31" 1 / 
ْ |اا ْ / | 1 يبدل . !| اانا 
١ / "000,‏ 1 | : 22227 


(الشكل ؟) سرطان عنق الرحم التنبتي. 

المراحل قبل الغازية ويعتقد حاليا أن هذه السرطانة من 
الحالات القابلة للوقاية بفعل مراقبة النساء المعرّضات 
المستمرة بوساطة لطاخة باباتيكولاو وبتنظير عنق الرحم 
المكبر. ظهر مفهوم السرطان اللايد 125110 أوالسرطان ضمن 
الظهارة 0110 2512[ممع0 [ؤوذاء()ذمع2اما [دءزبدع في عام ١954‏ 
عندما أعلن ريتشارت أن هذه الآفات المحدودة في الظهارة قد 
تتحول إلى سرطان غاز إن ثركت من دون معالجة؛ كما تبين 
أيضا أن بعض هذه الآفات المبكرة قد تتراجع تلقائياً ومن 
دون أي معالجة. لذا كان من المهم كشف هذه الحالات السابقة 
للغرو 12177/2517مومعالجنها معالجة فعالة لوقاية المريضات 
من الاصاية بالسرطانة الغازية. 

الأعراض والتشخيص: العرض الأكثر شيوعاً هو النزف 
التناسلي وهو الباآ تال للجماع [05:00113م وقد يكون غير 
منتظم (خارج أوقات الدورة) أو بعد الضههي [01053م05]16000م؛ 
أما الحالات المهملة والمتقدمة فغالباً ما يترافق النزف فيها 
وضائعات مهبلية كريهة الرائحة ونقص الوزن؛ ويرافقه أحياناً 
اعتلال بولي احتباسي. يتم التشخيص في المراحل المبكرة 
واللايدة يفحص عتق الرحم عيانياً وبالتنظير المكبروباخن 
لطاخة عنقية لدى أي اشتياه مهما كان بسيطأ؛ وقد تناقصت 


حالات سرطان عنق الرحم المتقدآّم في بلدان العالم المتطور 
وإن لم يمكن حتى الآن إزالتها. أما الحالات المتقدمة نسبياً 
فيضاف إلى ما سبق إجراء مس مهبلي يفيد في كشف قوام 
العنق وحجمه وحركته والشعور بأي ارتشاحات سرطانية في 
الرتوج المهبلية الجانبيه وتقدير مدى امندادها إلى جدر 
الحوض الجانبية. عندما تكون الآفة واضحة للعيان من 
الضروري أخذ خزغة لتأكيد التشخيص ويفيد تنظير عنق 
الرحم المكبرقى الإصابات المبكرة لنوجيه مكانأخد الخرعة. 
لهذه السرطانة أنماط عديدة: متها ما يتظاهر بشكل عقيدة 
أوعقيدات صلبة وهشة تنزف بالمس؛ ومنها ما يتظاهربشكل 
تقرح مُحتفر أو ورم مُتفطر؛ أما سرطانة باطن عنق الرحم 
فقد يبدو العنق فيها طبيعيا في البدء أو صليا ويرميلي 
الشكل ولا يبدا بالتقرح إلا بعدما ينتشر إلى ظاهر العنق. 

صنفت منظمة الصحة العالمية سرطاتة عنق الرحم 
كالتالي: 

© المرحلة صفر: هي السرطاتة اللابدة 0 ع5]38. 

© المرحلة الأولى: السرطانة محدودة ضمن عنق الرحم 
1 51226. 

© المرحلة الثانية: انتشار السرطانة إلى قبة المهيل وإلى 
مجاورات الرحم 11 51386 11لا1ا021311 ١‏ 

© المرحلة الثالثة: يبلغ الانتشار جدر الحوض ويتثبت 
العنق أو يبلغ جدر الحوض أو أسفل المهبل 111 5]286. 

© المرحلة الرايعة: تنتشر الآفة إلى المثانة أو إلى المستقيم 
أو إلى خارج الخوض'١1‏ ع5188. 

الباثولوجيا: أكثر أنواع هذه السرطانة مشاهدة السرطانة 
الحرشفية الخلذيا .63 [ا68 50113120115 وأيبكرها الإصابية 
الغزوية المكروية 1701212ع]2© 201650171/25(76. هذه الإصابة 
المبكرة والتي لا تتجاوزفيها الإصابة ١-١‏ ملم تندرج في 
تصنيف المراحل الدولي تحت مرحلة 131 أما إذا يلغت 
الإصابة *-ه ملم فتعد في المرحلة 122. يوضع تشخيص 
هذه الحالات المبكرة جد بعد أخذ مخروط من عنق الرحم 
يشمل الآفة المكروية مع حواف كافية في محيطها وعمقها. 
وتحديد عمق الإصابة مهم جداً في معرفة احتمال إصابة 
العقّد اللمضية. 

تسيجياً لها ثلاثة اتماط: كبيرة الخلايا المتقرنة هعنةا| 
0 ]] أآءء: وكبيرة الخلايا غير المتقّرنة-200 [اعء 13:86 
0 ء»:؛ وصفغيرة الحالذيا [اءه 5103[[1: والإتذار في 
النمطين الأولين أفضل من الثالث الكشمي والقليل التمايز. 
يسوء إنذار الحالة إذا ظهر في المقاطع النسيجية غزو الأوعية 


اللمفية أو عرو عميق للسدى 121725102 [5]50703 أو ارتشاح 
في النسيج المجاور للرحم أو نقائل في العقد اللمفية 
الحوضية. 

أ- السرطاتة الفدية 32065202217120122: أقل مشاهدة ولكن 
كثرت مشاهدة هذه السرطانة في السنين الأخيرة ما بين 
نساء شابات في العشرينات والثلاثينات من العمرء وقد 
تشترك وإصابة مواقتة بالسرطانة الحرشفية الخلايا في 
60-٠‏ من الحالات» ولها أنماط خلوية متعددة ومتباينة 
يحسب أشكال الخلايا ومدى نمايزهاء والنمط كبير الخلايا 
أفضل إنذارا من النمط صغير الخلايا. تتباين أنماطها من 
قليل الخبث مثل الورم الغدي الخبيث 12ناا8 12211 20670102 
إلى قليل التمايز وشديد الخبث وقليل التأثر بالمعالجة 
الإشعاعيه مثل السرطانة زجاجية الخلايا [اع»© نا1355[ع 
8 تتثميل السرطانة الغدية إلى الارتشاح في كامل 
ثخن عنق الرحم حتى في مراحلها المبكرة؛ وعندما يبلغ 
الورم الفوهة الظاهرة يبدأ بالتقرح ويظهر النزف. نسيجيا 
هي سرطانة عمودية (أسطواتية) الخلايا وتنشأ من الظهارة 
الغدية. 

ب- الساركومة 53150122: أهمها الساركومة العضلية 
المخططة الجنينية 05350122'/إ51250017 6312/0021 وتحدث 
في الأطفال والنساء الشابات. شكلها يشبه عقيدة سليلية 
عنقوديةالشكل 53100128 60]71/010: وهذا النوع من 
السرطانات قد يكون أولياً أو ثانوياً لأورام في جسم الرحم. 

الانتشار: تنتشر سرطانة عنق الرحم بارتشاح استطالاتها 
المباشر ما بين حزم النسيج الضام والعضلات وتخريبها 
لشفني عنق الرحم ويعدها لجدرالمهبل: وفي مرحلة متقدمة 
تنتشر إلى المثانة في الأمام وإلى الرياطين الرحميين 
العجزيين ورتج دوغلاس في الخلف وإلى قاعدتي الرياطين 
العريضين في الطرفين. كذلك تنتشر بالنقائل اللمفية وعن 
طريق الأوعية الدموية والانزراع على سطوح الصفاق. 
وانتشارها نحو جسم الرحم لا يحدث إلا متآخرا. 

المعالجة: من المهم التأكد من المرحلة التي وصلت إليها 
الإصابة؛ ففي الحالات اللابدة 5[)10 10 يجوز للطبيب الانتظار 
مع المراقبة عند النساء الشابات الراغبات في الإنجاب: كما 
يمكن معالجتها بالإنفاذ الحراري أو بالليزر أو بأخذ مخروط 
عنقي وفحصه نسيجياً للتأكد من اشتمال الآفة كلها ضمن 
المخروط. أما فيمن لا ترغب في الحمل فقا معالجة بالمخروط 
الواسع أو باستئصال الرحم. أما في حالات السرطان الغازي 
فالمعالجة تكون بالجراحة الواسعة أو بالمعالجة الإشعاعية 


أو بكلتيهما. والجراحة مستطبّة فقط في المرحلتين [ و112: 
أما المعالجة الإشعاعية فيمكن استعمالها في المراحل كلها. 
لذا كان من المهم التأكد من المرحلة التي بلغها الورم ومن 
قابليته للجراحة الواسعة أم لا. ويختلف هذا التقدير بين 
جراح وآخر بحسب حجم الخبرة الني حازها كل من الجراح 
ومركز المعالجة الجراحية. من فوائد الجراحة - ولاسيما 
عند المريضات الشابات نسبيا- التخلص من كامل الآفة مع 
كل العقد اللمفيه الحوضية وعدم الحاجة إلى المعالجة 
اللإشعاعيةه مع ما قد تسببه من شكايات مثانية ومعوية 
مزمنة. أما إجراء عمليات جراحية محدودة وأقل سعة من 
عمليات الاستتصال الواسع (فمرتهايم 10عطترء/لا أو 
ميغز 116185) فينجم عنها كثرة حالات النكس المبكر مع ما 
يتلوه من اللجوء إلى المعالجة بالراديوم يعد اتساع رقعة 
الإصابة والانتشار. أسس المعالجة الجراحية هي استئصال 
الرحم مع مجاورات الرحم 0 لسافة لا تقل عن 
نصف طول الأريطة أو لتشملها كلها حتى جداري الحوض 
الجانبيين؛ مع استئصال ما لا يقل عن ه سم من قبة المهبل 
واستئصال كل العقد اللمفية الحرقفية الظاهرة والباطنة 
وريما جانب الأبهرية يحسب الحالة. 

أخذت المعالجةالإشعاعية تدريجيا مكان الجراحة 
الواسعة (عملية فرتهايم - ميغز) ولكن مكان الجراحة عاد 
بالتدريج وأعطى نتائج ممائلة للمعالجة الإشعاعية ولاسيما 
حين تكون الجراحة قد أجريت على أوسع ما يمكن. 

تستطيع المعالجة الإشعاعية أن تخرب بعض الأورام بأشعة 
غاما أو بالأشعة السينية من دون أن تسيب أضرارا شديدة 
للنسج الطبيعية: ولكن المشكلة في هذه المعالجة أن الممدار 
القاتل للورم قريب من أعلى مقدار تسنطيع أن تحتمله 
النسج الطبيعية؛ وتقدير هذه المسافة البسيطة أمر بالغ 
الأهمية في محاولة تحاشي حدوث أي أذى لهذه النسج. 
كذلك فأورام عنق الرحم تتباين في درجة استجابتها 
للتشعيع: فسرطانة العنق الغدية لا تستجيب على نحو أكيد 
مثل اسنجابة سرطانة الخلايا الحرشفية. كما أن السرطاتة 
الحرشفية الخلايا وحسنة التمايز غالبا ما تستجيب 
للتشعيع أكثر من غير المتمايزة الكشمية. ويمكن متابعة 
التحقق من مدى استجاية هذه المعالجة الشعاعية يأخن 
خزعات دورية في أثناء المعالجة وبعد انتهائها لمعرفة مدى 
استجابة الورم للتشحعيع. 

معدل وفيات عملية فرتهايم ومخاطرها: تبلغ المواتة 
حالياً في هذه العمليات الواسعة ”/ وتتباين هذه المواتة 


بحسب مدى اتساع الآفة وانتشارها وحالة المريضة العامة 
ومدى تحملها للعمل الجراحي الواسع. أهم المخاطر الخمج 
والنزف وقد تناقص خطرهما بفعل التقدم الذي أحرزه 
التخدير والإنعاش ونقل الدم ومعالجة الصدمة الجراحية. 
ومن مخاطر العمل الجراحي أذية المثانة والمستقيم والحالبين 
مع احتمال ظهور ناسور بولي مثاتي أو حالبي؛ وأهم 
المضاعفات الصدمة الجراحية الرضية أو النزفية واحتباس 
البول بعد الأيام الأولى للجراحة وخذل الأمعاء أوانسدادها 
وقد تناقصت كلها بتحسن ظروف العمل في المستشفيات. 
تتقارب ننائج المعالجة الجراحية والشعاعية في المرحلتين 
الأولى والثانية إذ تبلغ نسب البقيا حرة من الورم لمدة خمس 
سنوات 65 و4/ في الأولى و١751‏ و44 في الثانية. 

ج- سرطاتة جدمور عنق الرحم: كانت بعض المدارس 
الطبية تقوم باستتصال الرحم الناقص أي بترك عنق الرحم: 
وكانت تشاهد بعض حالات سرطانة جذمور عنق الرحم 
المتبقي؛ وحين تظهر هذه السرطانة في وقت مبكر يعد 
الاستئصال الناقص - أي في أقل من سنتين - يميل الاشتباه 
إلى أن السرطانة كانت موجودة في مرحلة مبكرة قبيل العمل 
الجراحي ولم يتنيه لها. لهذا فإن أفضل وقايه هي في اللجوء 
إلى استئصال الرحم التام إلا في بعض الحالات القليلة التي 
يتعذر فيها إنمام العماسة النتامة بسبب وجود التصاقات 
شديدة في الحوض أو حالة «انتباذ بطاني رحمي 
(أندومتريوز)» شديدة. وقد قلت مشاهدة هذه السرطانات 
الجدمورية في العقود الأخيرة بسبب قلة إجراء استئصال 
الرحم الناقص. كلتا المعالجتين: الجراحية بهدف استئصال 
الجذمور مع مجاورات الرحم أو التشعيع بالراديوم؛ ننائجها 

"- سرطانة جسم الرحم: 

من أكثر سرطانات الجهاز التناسلي مشاهدة عند المرأة 
بعد سرطانتي الثدي وعنق الرحم. غالبا ما تشاهد في 
الأعوام ال 55-50 من العمر أي بعد سن الضهي؛ وفي ريع 
الحالات قد تشاهد مبكرة أي قبل الضهي وبعد بداية الثلاثين 
من العمر. من أسبابها الضهي المتآخرء وانتشار الاستعمال 
المديد للإستروجينات من دون البروجستينات (عدة أشهر أو 
سنوات)» وتأخرسن الضهي إلى 55-50 عاماء والوراثة إذ تكثر 
مشاهدة هذه السرطانة في بعض العائلات: وعدم الولادة 
لإأأكةم11أناص والنمط الثاني من الداء السكري والسمنة وفرط 
تصنع بطانة الرحم بعد الخمسين من العمر ولاسيما إذا 
ترافقت مع السرطانة الحبيبية للمبيض اع 5132101058 


5ا! أو الأورام المؤنثة (المستأنثة) للمبيض 2121208 أماء] 
15-. كذلك تترافق هذه السرطانة والأورام الليفية في 
ثلث الحالات. 

السيبيات: غالبا ما تكشف في أرضية المصابات بسرطانة 
جسم الرحم زيادة في إفراز الإستراديول والإسترون نتيجة 
أرمتتهما 2:0112123]108 من الأندروستينديون في الدهن 
المحيطي بالرغم من عدم ملاحظة ارتفاع هذه الهرمونات 
في الدوران المحيطي مقارنة بغير المصابات. 

التشريح المرضي المجهري: أغلبها سرطانة غدّية أسطوانية 
(عمودية) الخلايا ونادراً ما يحدث حؤول 13512م726]8 وتتحول 
إلى سرطانة حرشفية الخلايا وتدعى عندها ورم شائكي غدي 
48 يريبدأ التطور الخبيث في البدء من باحة 
من فرط التنسج اللانموذجي 12513م:6م/[7 1231م/ا]2 ويتزايد 
اللاتمايز حنى يبلغ مرحلة تشبه السرطانة اللابدة 11]أ210-5 
ويستمرهذا التحول مدة طويلة قد تبلغ عشر سنوات حتى 
يبلغ مرحلة السرطانة. وليس من المؤكد إذا كانت هذه المراحل 
اللابدة قد تتراجع عفوياً أم لا. 

التشريح المرضي العياني: غالبا ما تبدأ السرطانة بشكل 
موضع في أي منطقة من جوف الرحم وعادة في قعرالرحم 
ثم تنتشر ببطءء والأندرأن تشمل كامل بطانة الرحم منذ 
البداية. وإذا ابتدأت الإصابة قريبة من المضيق فإن الانتشار 
يكون أكثر سرعة. 

من أشكاله العياتية: الشكل التشكيلي المتفاطر 101102]176 
48 والارتشاحيء والمقرحي الصرفء وهو نادر. 

كيفية الانتشار: انتشار هذه السرطانة إلى خارج الرحم 
أبطأ بكثير من انتشار سرطانة عنق الرحم. 

أ- هناك الانتشار المباشر لعضلة الرحم. 

ب- أو الانتشار اللمفي عبر الرباط العريض والرياط 
القمعي الحوضي وعلى مسير أوعية المبيض إلى العقد 
اللمفية الأبهرية. 

ج- الانتشار عبر الأوعية اللمفية البوقية مما يؤدي إلى 
ارتشاحها وتضخمها. 

د- عبر الأوعية اللمفية للرباط المدور مع تضخم العقد 
الأربية. 

ه- إذا كان توضع الورم واطئا فالانتشاريشبه انتشار 
سرطانة عنق الرحم,؛ أما الانتشار نحو عنق الرحم فنادر. 

في عام 1517١‏ أوصى الاتحاد الدولي للتوليد وأمراض 
النساء تقسيم هذه السرطانهة إلى ثلاث درجات بحسب درجة 
تمايزها أو لاتمايزهاء والدرجة الأولى هي الأعلى تمايزاً 


الشكل (4) تصنيف سرطان بطانة الرحم 


والأبطأ سيرا والأفضل إنذاراً والثالثة هي الأسوأ. 

تقيح الرحم 0101026]52: إذا انفصلت قطعة من الورم فقد 
تسد الفوهة الباطنة لعنق الرحم مؤدية إلى انحباس الميح 
في داخل الرحم وبالتالي نمددها وازدياد حجمها بسبيب 
تجمع القيح؛ كما تغدو الرحم لينة ورقيقة الجدران؛ وقد 
يحدث هذا التنقيح ننيجة ضمور عنق الرحم وقنائه. 

الأعراض: قد لا تظهر أي أعراض في البداية حتى لو 
تضخمت الرحم؛ وقد تقتصر الأعراض على مفرزات مائية 
(ضائعات) تصبح مدماة في مرحلة لاحقة عند بلوغ الضهي 
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أو بعده. أما النزف فيظهر في وقت متأخر ولا يكون غزيرا 
وأقل مما يشاهد في سرطانة عنق الرحم. بعد حدوث تموت 
وخمج في الورم تشكو المريضة من ضائعات مدماة وكريهة 
الرائحة. غالبا ما تشكو المريضات من دعث (توعك) عام 
ونقص الوزن ووهن في حالات تقفيح الرحجم. 

العلامات: قد لا يُظهر المس المهبلي أي علامات أو تضخم 
الرحم؛ وقد يشعرأحيانا بتوسع عنق الرحم أو بمرجل متبارز 
من خلال العنق المتسع أو يالاحظ خروج قيح مدمى من 
العنق. وكشف أي تضخم في العقد اللمفية الأربية هو دليل 


على انتشار الورم. 

التشخيص التفريقي: يفرق عن: 

أ- سرطانة باطن عنق الرحم التي تكشف يجرف القناة 

ب- التهاب باطن الرحم الشيخيء فكلنا الحالدين تؤديان 
إلى ظهور ضائعات قيحية ومدماة: وينم التفريق بينهما 
بالصدى عن طريق المهبل ويتجريف الرحم الاستقصائي. 

ج- الورم الليفي تحت المخاطية المتخشر: يكون عنق الرحم 
متسعا ويمكن أن تشعر الإصبع من خلاله بالكتلة المتموتة 
والمهترئة وقد تشخص خطأ كسرطانة جسم الرحم ويتأكد 
التشخيص بفحص أجزاء منها مجهرياً. 

د- فرط تنسج بطانة الرحهم: قد يلتبس النمط الغدي 
منه بالسرطان ويتم التمييز بينهما بارتفاع عدد الأشكال 
التفتلية 5ع]لا118 12110110 وبترصف الخلايا بشكل فوضوي 
ويتعدد أشكال النوى. كذلك يفيد اكتشاف خلايا خبيثة في 
اللطاخة المهبلية في كشف بعض الحالات غير المؤكدة. 

المعالجة: من المهم تحديد مرحلة الورم وقد تبنى الاتحاد 
الدولي للتوليد وأمراض النساء أريع مراحل تسبقها مرحلة 
(0) صفر. في المرحلة الأولى يبقى الورم ضمن جسم الرحم 
ويكون طول جوف الرحم أقل من 8 سم (13) أوأن يزيد طوله 
على 8 سم (10)؛ وفي المرحلة الثانيةه يبلغ الورم جسم الرحم 
وعنقه. نُشخص قرابة 70 من الحالات في المرحلة الأولى 
وتفضل الجراحة فيها. 

أ- المعالجة الجراحية: تختلف سعة العمل الجراحي 
بحسب موضع الورم؛ ففي الأورام القعرية يكتفى باستئصال 
الرحم النام مع الملحمات (المبيضين والبوقين) واستئصال 
العقد اللمفية الحرقفية أو من دون ذلك؛ ويفيد تجريف 
الرحم الاستقصائي المجزأ وكذلك التصوير بالصدى عبر 
المهبل في تحديد موضع الورم. من الضروري حماية الصفاق 
الحوضي من أي تلوث وسيلان لمفرزات الرحم الغنية بالخلايا 
السرطانية ومن انزراعها فيه. أما الأورام التي تتوضع في 
أسفمل جسم الرحم أو في المضيق 15110105 فيجب معالجنها 
جراحيا بعملية «شرتهايم»أي بالاستئصال الواسع والجذري 
مع استئصال العقد اللمفية الحوضية. إذا زاد انتشار الورم 
على نصف ثخن جدار الرحم فالإنذار سيئ وتفضل منابعة 
المعالجة بالإشعاع ؛ ويعطى ما مجموعه ٠٠٠١‏ راد خلال ا- 
٠‏ أيام بعد العملية. هناك من يفضل المعالجة الإشعاعية 
بعد الجراحة وهناك من يتحاشاها. 

ب- إشماعية: الجراحة غير مستطبة في المرحلتين 111 


و/ا1 والأقضل الآن اللجوء إلى المعالجة الهرمونية. 

ج- المعالجة الهرمونية: تبدل الجستينات865138675 
والبروجستيرون استقلاب الخلية وثنقص من سرعة 
انقسامها. تستجيب نحو ٠١‏ بالمئة من المريضات المصايات 
بالسرطانة غير القابلة للبضع أو بالنكس لهذه المعالجة 
الهرمونية وتظهر الاستجابة خلال ” إلى 8 أسابيع. يعطى 
عادة مستحضر -0م1(2[) 2202]2]6 5]61026عع108م /[12160101 
(22علاومط حقنا عضلياً بمقدار ملغ مرتين أسبوعياً مع 
المراقبة. 

الإتذار: يختلف بحسب المرحلة والدرجة النسيجية ووجود 
تقيح رحم أو لا... إلخ. تراوح البقيا لمدة ه سنوات من١٠‏ بالمئة 
في المرحلة الأولى إلى ٠١‏ بالمئة في المرحلة الرابعة. 

ضمن أورام الرحم الخبيثة يذكر ورم الأرومة الغاذية 
25 غع1251طمطمم2] (أو الوورماالظهاري 
المشيمائي 010210223112002) . تشاهد هذه السرطانة بمعدل 
حالة من بين كل عشر حالات ورم أرومة غاذية سليم؛ أو ما 
يعرف بالرحى العدارية ©7201 02101140110/ا1: أو بعد ١‏ من 
إجهاض أو بعد ١‏ من 5.000 ولادة بجنين حي؛ وتتباين 
نسبة مشاهدتها ما بين البلدان والأقوام المختلفة) فهي أكثر 
مصادفة بأريعة أضعاف في جنوب شرقي آسيا ١(‏ من كل 5٠٠6٠١‏ 
حمل) منها في أوريا وأمريكا ١(‏ من كل ٠٠٠١‏ حمل)؛ وهي 
أكثر مشاهدة في الخروسات وبين النساء اللواتي تجاوزن ال 
٠5‏ عاماً؛ كما أن تحولها إلى الخباثة قد يحصل بعد أشهر أو 
بعد سنوات من الحمل . ينجم هذا الورم عن اضطراب في 
العلاقة المناعية ما بين الأم والطعم الخيفي (الأسوي) 
15135 : أي المضغة؛ مما يؤدي إلى مهاجمة خلايا المشيماء 
0ع بطبقتيها الأرومةالغاذيةالمخلوية 
+105135م10:0)لإعملزة والأرومة الفاذيةالخلوية 
]01001105135 لعضلة الرحم ولانتشارها على شكل صماتٍ 
إلى الرئة والدماغ وأجزاء أخرى من جسم الأم. قد تظهر 
هذه الخياثة يعد إسقاط أو حمل أو رحى عدارية. 

رابعاً- أورام المبيض الخبيثة: 

المبيض عضو عالي الحركية (الديناميكية) ففي كل شهر 
مابين البلوغ والضهي تنطلق موجهات الغدد التناسلية 
5 من الفص الأمامي للغدة النخامية 
لتحرّض المبيض فينمو قرابة عشرين جريباً ابتدائياً تفرز 
الإستروجين من خلايا الطبقة الحبيبية 15اع»© 8132101058 
فيتضخم واحد من الجريبات وينضج وتحدث الإباضة ثم 
يتشكل الجسم الأصضر إلى أن تتم الدورة المعروفة. قد تنمو 


أي من هذه العناصر النشطة بشكل شاذ ومغفرط مؤدية إلى 
ظهور أنماط متباينة من الأورام: السليمة أو الخبيثة. 

تتألف خلايا المبيض من: خلايا ظهارية مشتقة من ظهارة 
الجوف العا [0160:13م501011 3اناأاع]1مء 16لمهاءع0© المتعدد 
القدرات؛ وخلايا بيضية 000/5 نميزت من الخلايا الجنسية 
البدائية 15اع© ع8 20110111726 وعناصر لبية من اللحمة 
المتوسطة 5ارعمرعاع 25 نالع 021 نزطاعمء3قع2. 

من الأولى تنشأ الأورام الغدية الكيسية الموسينية أو 
المصلية 10112101015 562061101113لإ© 5610105 01 12111001015؛ ومن 
الثانية تنشأ الأورام العجائبية 612]01012]8:: ومن الثالثة الأورام 
الليضية وورم يرينر 8167761 وكذلك الأورام المذكرة 
83 ذذا كانت الخلايا ذات توجه مذكر. 

يبدو حين معالجة الأورام المبيضية جراحياً أن ه-7/ 
خبيثة: والنساء اللوانتي لم يسبق أن حملن وولدن معرضات 
ثلاثة أضعاف غيرهن ممن ولدن للإصابة بالأورام المبيضية 
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الشكل (5) السرطانة الغدية الات ساسا 


الخبيثة. مسار الأورام المبيضية - سواء منها السليمة أم 
الخبيثة - لاعرضي وتصبح عرضية إذا بلغت حجماً كبيرا 
مؤدية إلى أعراض انضغاط أو إذا انفتلت. وينطبق هذا المسار 
الصامت على الأورام الخبيثة مثل السليمة وهو ما يجعل 
الأولى عالية الخطورة والاماتة: وغالباً حينما تكشف هذه 
الأورام الخبيثة وتشخص تكون غير قابلة للشفاء قيما لا 
يقل عن 175 منها. ما قد يحسئن الإنذارهو المراقية المنتظمة 
والدورية للنساء بالجس البطني والمس المهبلي والصدى عير 
البطن والمهبل. ومن الأعراض السريرية المبكرة التي توحي 
يوجود سرطانة مبيضية حس التطبل 5103]108؛ أو الامتلاء 
وحس الشبع المبكر. وحينما ثكشف يجب أن تتم المعالجة 
الجراحية في مراكز مجهزة ومتدرية على هذه الجراحة الني 
تهدف إلى إزالة أكثر ما يمكن من الانتشارات والانتقالات 
الورمية الموجودة في كامل جوف البطن أو كلها ؛ إذ تبين أن 
إنذار البقيا يتعلق - ويقدر كبير- بمدى تنظيف البطن من 
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الحليمية (في الأعلى): والسرطانة الغدية الكيسية المخاطية الحليمية (في الأسفل). 
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الشكل (1) الورم العجائبي (المسخي). 
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الشكل (7) ورم مذكر. 


كل النقائل الورمية حتى لو اقتضى الأمر استتصال جزء 
من الأمعاء, ويتحسئن إنذارالبقيا إذا سبقت الجراحة المعالجة 
الكيميائية. تدرس حديثا العديد من الواصمات الحيوية 
5 فى الكشف المبكر لسرطان المبيض مثل 
البروسناسين 605]3519م وهو بروتين إفرازي يوجد في الموثة 
وترتفع مقاديره في سرطانات المبيض الظهارية؛ وكذلك 
هناك دراسات كثيرة تيحث في غيرها من الواصمات الحيوية 
الجزيئية مثل الأوستيوبونتين 05160000117 وهو واصم حيوي 
آخر لكشف سرطانات المبيض من أي نمط كان:؛ وما تزال 
هذه العوامل قيد البحث والدرس: مع العلم أن هذه الكواشف 
باهظة التكاليف ومن العسير تعميمها على أعداد هائلة من 
النساء المؤهبات للإصابة. قد تبدأ الخباثة في المبيض منذ 
البداية أو أن تكون ثانوية لورم كيسي سليم وهو غالبا ما 


يحدث بعد الضهي. 

تؤلف سرطانات المبيض نحو 2١‏ من مجموع السرطانات 
النسائية؛ ولكن في معظمها (قرابة )/75-7٠‏ يكون السرطان 
قد تجاوز المبيضين حين وضع التشخيص وهذا ما يجعلها 
شديدة الفتك بالنساء ولا تزيد البقيا لمدة خمس سنوات 
على /70-٠١‏ من الحالات. معالجة سرطان المبيض الأولية 
جراحية ويجب أن تكون واسعة تهدف إلى تنظيف البطن 
من كل النقائل بدءاً من الحوض الصغير حتى كامل الوجه 
السفلى للحجاب الحاجز. في معظم الحالات تفيد المعالجة 
الكيميائية في تحسين البقيا. تعتمد هذه المعالجة على ثلاثة 
عوامل مؤلكلة 2860]5 211(/130128 هي: الكلورامبوسيل 
والسيكلوفوسفاميد وخردل الفينيل آالانين عمنمة1ةالإمعاط 
: وتستمر المعالجة من ” حتى ستة أشهر؛ كما أن 


هناك عوامل كيميائيه أخرى مثل الكاريوبلاتين والسيس 
بلاتين 1361111111.10102م ع0121010013012)» والدوكسورويبيسين 
(مءلإصدعلة) مأءتطلده<ه00 ولاسيما للأورام المتحسسة 
للبلاتينوم أو التويوتيكان 29ع00016) لمعالجة الحالات المقاومة 
للبلاتينوم وللحالات الناكسة على المعالجة البدئية الجراحية 
الكيميائية: والمعالجة الكيميائية في حالات السرطانات 
المتقدمة هي مُلطفة أكثر منها شافية ولكنها تحسن نوعية 
الحياة للمصايات وتجعلهن يعشن مدة أطول. 

أخيراً: تعد سرطانات الجهاز التناسلي من أهم عوامل 
المراضة والإاماتة 12121119 للمرأة» وتتلاحق الجهود والبحوث 
العلمية لإيجاد طرائق سهلة وموثوقة للكشف المبكر عنها: 
لأن البقيا الطويلة بعد الإصابة تتعلق بالتشخيص المبكر 
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وقبل ظهور أي انتشار للورم خارج نطاق بؤرته الأولية؛ وقد 
أحرزالطب تقدماً ملموسا في سرطانة عنق الرحم, أما 
سرطانة المبيض فما تزال عَصيّة على الكشف المبكر وهذا ما 
يجعل إنذارها شديد السوءء؛ والأمل كبير في تقدم الطب في 
تَعَرّف الواصمات الحيوية التي تكتشف هذه السرطانة قبل 
تخطيها حدود المبيض. يبقى للوقاية دور مهم في تحاشي 
الإصابة وذلك بحسب كل عضو فعنق الرحم يصاب بالورم 
نتيجةه الإصابات بالقيروس المسرطن وتعدد الشركاء 
الجنسيين؛ والتعفف هو سبيل الوقاية؛ وجسم الرحم يحميه 
الحمل والإرضاع وتحاشي السمنة؛ والمبيض أيضا يقيه 
الإرضاع الوالدي لفنرات طويلة وانقطاع الطمث الذي 
يرافقه. وهكذا تستمر الحياة. 


أورام ١‏ لثدي الخبيثة 


بيولوجيا اورام الثدي الخبيثة زع10وغلط «ععصى أمدءمط: 

تحدث في ورم الشدي تبدلات جينية تتناول ال 14( 
الخاص بخلايا الثدي الظهارية تقود إلى تبدلات جسمية 
تنناول الخلايا الخبيثة. 

قد تحدث هذه التبدلات بالتعرض لعوامل كيميائية أو 
إشعاعية أو من تعرض الجسم للإصابة بفيروسات قهقرية 
لحل فت © 

يحدث ورم الثشدي بسبب تغيرات جينية تطرأ على 
الفصيصات القنوية بمراحل متنالية؛ ومن أهم الجينات الني 
تتعرض للتبدلات السابقة 82081 و2553 الموجودة على 
الصبغي السابع عشر و85082 الموجودة على الصبغي الثالث 
عشر. تطرأ التغيرات على الجينات المذكورة إما بالطفرات 
الطارثة واما بالتضخيم وإما بإعادة الترنيب )1621121181222 . 

:511)41-١‏ هو جين الحساسية لورم الثدي» يوجد على 
الصبغى السابع عشر )١17(‏ 421. يورث هذا الجين الصبغي 
الجسدي بشكل سائد . ومن المرجح آن يعمل عمل جين كابح 
للأورام. وقد تم تعرف بعض الطفرات التي تصيبه والتي لها 
شأنها في أورام الثدي العائلية وأورام المبيض؛ لذلك من 
المرجح أن يكون للطفرات المذكورة شأن مهم في سببيات أورام 
التدي. 

-818042: بعد عزل الجين السابق عزل 810082 الذي 
يتوضع على الصبغي الثالث عشر )١15(‏ 012-13) وكما في 
الجين السايق؛ من المرجح أن يكون هذا الجين كابحا للأورام. 
وقد تبين في دراسة راجعة أن نسبة حدوث ورم الثدي في 
العاثلات ذوات الخطورة العالية تصل إلى 147 في عمر 
الثمانين. 

253: هو من الجينات الكابحة للأورام: له تأثير مهم 
في السيطرة على تخلق ال 1/148 والسيطرة على نقاط 
التحقق الخاصة بدورة حياة الخلية. وقد يصاب هذا الجين 
بتيدلات متعددة تتفاوت من الحذف إلى الطفرات النقطية 
مما يمنعه من القيام بعمله الكابح للأورام. وقد وصفت بعض 
التبدلات الموروثة الطارئة على 253 التي تتجسد بمتلازمة 
لي- فراوميني 110601اة]!-أءآ. 

4- مستقبلات الإندروجين: تتم السيطرة على هذه 
المستقبلات بوساطة جين على الصبغي , وغالباً ما توجد 
هذه الطفرات عند الرجال المصابين بورم في الثدي. 


مروان بشور 


ه «»11: هو أحد أفراد مستقيلات عوامل النمو الخاصة 
بالتيروزين كيناز. يكون التعبير عنها مضخماً وزائد التعبير 
في ٠٠١‏ من أورام الأقنية في الموضع (1015). يتم اكتساب 
الخلل الجيني في هذه الحالة وليس توارثه؛ وهو يعبر عن 
شراسة المرض وعناده على المعالجة الكيميائية. 

تؤثر الجينات الورميه وعوامل النمو في الخلايا مؤدية 
إلى تحول خبيث بإعطائها الإشارات اللازمة للتنكاثر 
والانقسام. تصل إشارات النمو إلى السطح الخارجي للخلية 
حيث نتلقاه 1©1-2!؛ وهي كما ذكر من مستقبلات التيروزين 
كينازوالتي تتألف من ثلاث وحدات وظيفية: خارجية ؛ وعبر 
الغشاء؛ وداخلية تتفسفر حالما يتم ارتباط عامل النمو 
بالمسنقبل المذكور مما يؤدي إلى تنشيط شلال تنبيغ 
0 ونمل الإشارة من سطح الخلية عبر 
السينويلازما إلى النواة حيث يسم إنناج البروتين الموافق 
للإشارة القادمة من خارج الخلية بعوامل الانتساخ النووية. 

يجب آلا يغفل شأن العوامل الهرمونية في سببيات أورام 
الثديء فهناك بعض الأورام التي تعتمد على الهرمونات حيث 
تكون إيجابية مستقبلات الإستروجين والبروجيسترون» 
ولذلك أصبح البحث عن إيجابية هذه المستقبلات أو سلبيتها 
من أساسيات العمل قبل معالجة أورام الثدي. توجد 
مستمبلات الإستروجين والبروجيسترون على الغالاف 
النووي» وهي كما في 2-:16! تعوم باستقبال إشارات النمو ثم 
تنقلها إلى النواة حيث تقوم عوامل الانتساخ بترجمه الإشارة 
إلى بروتين يقوم بدوره يتنشيط نمو الخلية وانمسامها. ومن 
هنا جاءت أهمية استهداف هذه المستقبلات بأدوية تقوم 
بحصارها ومنعها من القيام بدورها وعلى رأس هذه الأدوية 


النتاموكسيفين. 
السببيات وعوامل الخطورة: 


-١‏ الوراثة: من الصعب حاليا إجراء أي استشارة وراثية 
فيما يخص أورام الثديء وقد أظهرت الدراسات أن وجود أورام 
الثدي في الأقرباء من الدرجة الأولى يزيد فرصة إصابة 
المرأة بنحو مرتين إلى ثلاث مرات عن المرأة التي ليس في 
عائلتها إصابة سايقة. كما أظهرت الدراسات أن نحو ه-8/ 
من أفراد العائلات التي فيها إصابة بورم الثدي يكون لديها 
أيضا قصه وراثية تدعم حدوث الورم؛ إذ يميل أفراد هذه 
العائلات إلى أن يحدث لديها ورم الثدي بعمر صغير؛ إضافة 


إلى ميله إلى أن يكون ثنائي الجانب واشتراكه مع أورام أخرى 
كأورام القولون والمبيض والموثة وياطن الرحم والساركومات. 
يحدث الورم عند أقارب هؤلاء المريضات من الدرجة الأولى 
بنسبة /5٠‏ وقد تتجاوز هذه النسبة 4٠‏ في بعض العائلات 
ذات الخطورة العالية. ومن الشواهد على ما سبق متلازمة 
ورم الثدي والمبيض العائلية حيث تحصل نغيرات جينيه 
سلبية من زمرة الطفرات التي تنال كل من 81042 2812041 
إضافة إلى متلازمة لي- فراوميني حيث ينال الشذوذ الجيني 
الجين الكابح للأورام الرئيسية 253. 

"- العمر: هناك علاقه وثيقه بين العمر ومعدل حدوث 
ورم الثدي؛: فكلما تقدمت المرأة في العمر كلما ازداد خطر 
حدوث ورم الثدي لديها ولم يعرف سيب ذلك حتى الآن» 
ويعتقد أن تراكم الشدوذات الصيفية اللازمة لتطور الورم 
يحناج إلى فنرة طويله من الزمن. 

"- العوامل البيئية: 

أ- الغذاء: درست العادات الغذائية بدراسة المصابات بورم 
الثدي من المهاجرات؛ إذ تبين أن معدل الإصابة بورم الثدي 
في النساء المقيمات في اليابان منخفض ولا يلبث هذا المعدل 
أن يرتفع حين انتقالهن إلى الولايات المتحدة الأمريكية: كما 
ينتقل هذا المعدل المرتفع إلى بناتهن مما يمكن أن يعزى إلى 
عوامل تنعلق بالغذاء مثل قله الوارد من الدهون وازدياد الوارد 
من مشتقات الصويا: غالبا ما ارتبطت السمنة وزيادة الوارد 
من الدسم المشبعة بحدوث أورام الثدي؛ ولكن بعض الدراسات 
لم تظهر ارتباطاً وثيقا بين زيادة الوارد من الدهون وأورام 
الثدي عند البالغين. ومن المواد التي يعتقد أن لها شأنا وقائياً 
من الإصابة بأورام الثدي شُيتامينات 0.8 .8 إضافة إلى 
البيتا كاروتين. 

ب- الكحول: تظهر الدراسات ريطأ معقولاً بين استهلاك 
الكحول وحدوث أورام الثدي؛ غير أن هذا الاستنتاج ما يزال 
بحاجة إلى المزيد من الدراسات. 

ج المسرطنات المتنوعة: يزيد التعرض للتدخين السلبي 
من خطورة حدوث أورام الشديء؛ وكذلك التعرض للأشعة ولا 
سيما التعرض في سن باكرة؛ إذ ازداد خطر حدوث ورم الثدي 
كثيرا في الإناث اللواتي تلقين معالجة شعاعية للعد الجلدي 
على الصدر والإناث المصابات بالجنف في العمود الفقري 
اللواتي خضعن لتقييم شعاعى مستمر في فترة ما حول 
سن البلوغ. 

4:- العوامل الهرمونية: ينقص الحمل المبكر والضهى 
الباكر خطر الإصابه بورم الثدي في حين يزداد الخطر المذكور 


في الإياس المتأخر والبلوغ الباكر. كما يزداد خطر الإصابة 
في النساء اللواتي لم يحملن وفيمن يحملن لأول مرة في 
عمر متقدم. ولا ترزيد مانعات الحمل الفموية من خطر 
الإصابة؛ في حين ظهرت زيادة الخطر المذكور فيمن تناولن 
حبوب الدي اتيل سنيلبيسترول (225(آ) [معادء5)1الاطاءال في 
أثناء الحمل. 

التشخيص الشماعي: 

-١‏ تصوير الثدي: يطلب دائما حين الشك يأي حالة 
مرضية ويفضل إجراؤه بين اليومين الرابع والسادس من 
الدورة الطمثية في النساء في سن النشاط التناسلي» 
ويستكمل بالتصوير بالأمواج فوق الصوتية للمساعدة على 
تحديد الصلابة أو الخباثة وكذلك لتحديد المحتوى (حين 
تكون سائلة) وفي حالات الثدي الكثيف عند الشابات. 

إن وجود كثافة نجميه في تصوير الثدي نوجه إلى الشك 
بالخباثة في 84 من الحالات, ويتم التوجه أكثر نحو الخباثة 
حين وجود عمد إبطية كثيفة حدودها ميهمة وبداخلها بؤر 
من التكلسات الصغيرة وحجمها أكبر من 6١مم.‏ يشاهد في 
التصوير بالأمواج فوق الصوتية ظل ناقص الكثافة يصعب 
تشخيصه نظراً لاحتمال توضعه ضمن غدة ثدي كثيف ليفي 
أوغدي وقد يخنبئ في منطقه عميقه وداخلية في الثدي أو 
متوضعة في أعلى الثدي»؛ ومن الصعب مشاهدة الكثافة التي 
تمل عن هدملم. تشاهد هذه الكثافات اللانموذجية في ثلثي 
الحالات في الأورام القنوية المرتشحة وكذلك في الورم 
الفصيصي والمنوي واللايد االو 0أ. 

أماالتكلساتالصغيرة (5, ٠١مم)‏ فإن تصويرالثدي 
يستطيع كشف الجزيئات الكلسية بحجم ٠0٠‏ ميكرون وهي 
مشخصة فى 50 من الأورام تحت السريرية وهناك خمسة 
نماذج من التكلسات الصفيرة المجتمعة: 

© نموذج :١‏ حلقية 101315©5م2 أو قوسية الشكل وهي دائماً 
سليمة. 

© تموذج ؟: مدورة نقطية الشكل 070]110112265نام 101065 
منتظمة (277/ خبيثة) . 

© تموذج *: غبارية المظهر د565لا0011551816 دقيقه جدآ ةم 

© تموذج 4: عرفية الشكل 001110265نام 5عصنًا!ة)15ر0 
متقطعة غير منتظمة تعطي شكل حبييات الملح (؟07/ 

© نموذج 6: دودية الشكل 761211010131265 بشكل عصيات 
(241 خبيثة). 


ويذكر في التصنيف الحديث نتيجه تصوير الثدي وهو 
تصنيف 0ل -81: أن: 

١و؟‏ آفات سليمة؛ 7 غالبا سليمة: يجب فيها إجراء مراقبة 
سنوية:؛ ؛ احتمال خباثة: ويجب إجراء الخزعة: 0 غالباً خبيث 
ويتطلب إجراء الخرعة مياشرة. 

؟- التصوير بالمرتان: يستطب حين وجود سوابق تداخل 
جراحي (تندب) على الثدي تظهر فيه المناطق الندبية ناقصة 
الإشارة بمتتاليات الرّمن الأول والثاني؛ في حين تبدو الكتل 
الورمية ناقصة الإشارة في الزمن الأول وزائدة في الزمن 
الثاني. 

؟- التصوير المقطعي المحوصب: جيد في تصنيف الورم 
(121) وتشخيص التقائل البعيدة؛ وليس له شأن في دراسة 
كتلة الثدي إذ إن قيم التشعيع تكون مرتفعة. 

4- تصوير القنوات اللبنية: يستطب حين وجود نزمن 
الحلمة وحيد الفوهة؛ ويمكن أن يفيد في تشخيص توسع 
القنوات اللبنية أو الأورام الحليمية أو الآفات ما قبل الورمية 
أو الأورام اللابدة باأزد مزء 

التصنيف النسيجي لأورام الثدي: 

تختلف أنماط ورم الثدي في مظهرها السريري والشعاعي 
والنسيجي وفي سلوكها البيولوجي. 

اعتمدت التصنيفات القديمة لأنماط كارسينوما الثدي 


على الشكل النسيجي 170110108 تحت المجهر الضوئي 
(تصنيف 77110؛ الإصدارالثاني)؛ ومن المهم التأكيد أن هذه 
الأنماط ليست لتحديد خلية المنشأ لورم الشدي وإنما هى 
توصيف شكلي للكارسينوما (قنوية أو فصيصية)؛ إذ يعتقد 
أن كل كارسينومات الثدي تنشأ في النهاية القنوية 
القصيصية نا 35[ناط10 أعنال [22122ع1. 

-١‏ الأورام الفازية (الفزوية) :مضه ©7أ725مأ: 

|- الأورام القنوية الفازية 0512دء25ء [2غأعناك 2515 ادل 
تكون الخاذيا الورمية متوضعة بشكل فصوص أو أنابيب» 
وهناك عدة أشكال نسيجية يمكن تصنيفها في ثلاث درجات 
على طريقة (5118) 11228505072 -810010 -503:11 والدرجة 
(*) منها هي الأسوأ تمايزا. 

ب- الأورام الفصيصية القازية: تمثل 4 من الأورام الغازية؛ 
إذ إن الورم غير محدود عياتياً ومكون نسيجياً من خلايا 
مدورة معزولة أو منتشرة: وتترافق غالبا ووجود تشكلات 
قصيصية لايدة 5111 1 2352120122 31 [ناط10 . 

"- الورم القنوي اللذيد (1():15) نألو صذ «تمسضاءمق اماءنل: 

الورم القنوي اللابد هو تكاثر الخلايا الظهارية القنوية 
في الثدي ذو شكل خبيث ولكن من دون غزو الغشاء القاعدي. 

الانتشار: تؤلف /0-/١5‏ من الآفات الورمية المكتشفة على 
صورة الثدي (ضمن برامج المسح الحديثة)؛ وترى الإصابات 


الشكل )١(‏ تقييم كتل الثدي عند امرأة شابة أ- في تصوير الثدي بالوضعية المائلة يوجد كتلتان بقياس ؟سم؛ محددتان جيداً عند سيدة بعمر 
؟"؟عاما . ب- تصوير بالأمواج. فوق الصوتية ه , لاميغا هشرتز: ويؤكد وجود أكتلة صلبة تتميز بصدى داخلي منتشر ونقص شديد الصدى الجداري. 
يمثل هذا المظهر غالياً ورما ليفياً غدياً سليماً عند هذه المريضة: علماً بآن احتمال الخباثة لا يمكن نفيه بالأمواج فوق الصوتية وأن الخزعة 
الاستئصالية موصى بها لنفي وجود آفة خبيثة. 


على نحو أكبر في الأعمار بين 44 و79 سنة. 

الأعراض والعلامات: قد تكشف الحالة بسبب كتلة 
مجسوسة:؛ أو داء باجت في الحلمة؛ أو مصادفة في أثناء 
دراسة الخزعات, أو لرؤية كتلة أو تكلسات على صور الملسح 
بتصوير الثدي. 

التصنيف النسيجي: صنف ال 2015 بحسب الشكل 
النسيجي فى الأنماط التالية: 

زؤاني 092100©: وحليمسي 111211م2م» وحليمي مجهري 
لصة]1أم 3م 21616:؛ وصلب 501101: ومصفوي الشكل 71!10110طلىه . 
ولكن وجود هذه الأنماط معأ على نحو مختلط في أكثر من 
50-٠‏ من الحالات دعا إلى اعتماد تصنيفات أخرى معتمدة 
على درجة التمايز 81206 0)12]100ع01117 ووجود النخر أو عدم 
وجوده؛ لكن لم ينفق على واحد من هذه التصئيفات على 
نحو واسع لاعتماده في التنبؤ بخطورة تحول ال 0015 إلى 
ورم غان بسبب عدم القدرة حتى الآن على التمييز جينيا 
بين مراحل الإصابة؛ أو تفريق أسباب تطور ال 0015 عن 
الورم الغازي. 
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الشكل (؟) ثدي طبيعي مع وجود ورم قنوي لابد غير غازْ (1(0015) ممع 
توسيع المقطع العرضي للقناة. 


المعالجة: تتجاوز نسبة الشفاء 50 في مختلف أشكال 
العلاج الموضعي المطبقة؛ سواء باستخدامالجراحة 
باستئصال الثدي كاملا أم باستنصال الكتلة فقط مع العلاج 
الشعاعي أم بالاستئصال الجزئي وحده؛ ويبقى القرار في 
اختيارالمعالجة معتمدا على عدة عوامل أهمها: حجم الكتلة 
وامتدادها؛ وخطورة النكس الموضعيء واخديار المريضة بعد 
وضعها في صورة فوائد كل من خيارات المعالجة ومساوثها. 

تصل نسبة الشفاء في استتئصال الثدي كاملا إلى 18/؛ 
من دون النظر إلى العم رأو حجم الكئله أودرجة نمايز خلايا 
ال 2©15؛ وهو خيارقابل للتطبيق لكل المريضات المشخصات؛ 
لكن استطبابه الأهم هو وجود كتلة كبيرة الحجم يصعب 
استتصالها جزئياً مع المحافظة على حواف حرة للاستنصال 
ونتيجة نجميلية مقبولة:؛ ومن المهم هنا وجوب اعتماد تصوير 
الثدي المكبر 1112]111110512117 1125111122]101 لتقدير أبعاد 
الكتلة؛ إذ إن اعتماد تصوير الثدي ثنائيى الأبعاد لا يكضي 
وحده؛ ولم يثبت حتى الآن أن المرنان يفضل هذا التصوير أو 
يوازيه. 

ويمكن اعتماد خيار استئصال الكتلة الجزئي مع المعالجة 
الشعاعية أو من دون معالجة الحالات ذات الحجم المحدود. 

أثبتت إضافة المعالجة الشعاعية جدواها في التخفيف 
من نسب النكس الموضعي بعد الاستتصال الجزئي ولا سيما 
في المريضات عاليات الخطورة (العمر الأصغر؛ ووجود أعراض 
حين التشخيصء وسوء درجة التمايز الخلوي). 

وليس من الضروري إجراء خزعة العقدة الحارسة من 
الإبط في حالات ال 27015 إذ لا تتجاوز نسبة وجود نقائل 
إلى العقد الإبطية :/7-١‏ ويرجح أن يكون في هذه الحالات 
جِرَء ورمي غاز غير مكنتشف (إذ إن 1015 لا يؤدي إلى حدوث 
نقائل بالتعريف).؛ ويبقى قرار إجراء خزعة العقدة الحارسة 
متعلقاً بالخطورة في كل مريضة على حدة شريطة أن تجرى 
في زمن الجراحة تفسه. 

العلاج الهرموني: في ١‏ من حالات ال 1015 تعبير عن 
المستقبلات الإسسروجينية 11 ولاسيما في النمط غير 
الزؤاني 200-0001600. يستخدم العلاج الهرموني لهدفين في 


ال 2©15: 
أ- إنقاص خطورة النكس الموضعي بعد الاستئتصال 
المحافظ. 


ب- منع تطور ورم ثدي جديد في الثدي المقابل. 
يخفض استخدام التاموكسيفين (١٠ملغ‏ فموياً يوميا) 
نسبة النكس الموضعى بعد استئصال ال 2015 الجزئي مع 


استخدام المعالجة الشعاعية [سواء النكس بورم غَازْأم داخل 
خلوي) بمقدار44/؛ كما يخفض نسبة حدوث ورم ثدي أولي 
في الجهة المقابلة بمقدار 01 لكن استخدام التاموكسيفين 
لم يظهر أي فائدة في تخفيض نسب النكس في سلبية 
مستقبلات الإستروجين فى خلايا ال 17015 المستأصل. 

:)1:)15( ورم الثدي الفصيصي اللايد‎ -'٠ 

يكشف مصادقة في أثناء إجراء خزعة من التثدي لأسياب 
أخرى لأنه لا يرافق كتلاً مجسوسة سريرياً وهو أكثر شيوعاً 
في العرق الأبيض. (تحدث 740-1780 من حالاته في النساء 
قبل سن الضهى))؛ يزيد وجوده خطورة حدوث ورم غاز على 
نحو كبير ١١-8(‏ الخطورة الطبيعية) ولكنه بالمقابل لا يعد 
آفة قييل ورمية على طريق التحول إلى ورم غاز؛ ويترافق 
وخطورة تطور ورم قنوي غاز في الثدي الموافق أو المقابل. 

التدبير: يمكن الاكتفاء بالمراقبة. والجراحة مع حواقف 
حرة ليست إجراء ضروريا لأن حالات الورم الفصيصي داخل 
الخلوي تترافق وآفات متعددة ومنتشرة. يحقق استخدام 
التاموكسيفين ٠١(‏ ملغ فموياً مدة ه ستوات) اتخفاضاً مهما 
في نسب حدوث الورم الغازي. يجب أن تستمر المراقبة على 
نخو لصيق مدة 7٠١‏ سنة حتى تعود الخطورة إلى الحد 
الطبيعي. 

ليس للمعالجة الشعاعية في علاج ال 1.015 أي شأن. 
ويبقى خيار الاستئصال الكامل للثديين معأ الحل الأقضل 
في النساء اللاتي يفضلن تلافي خطورة تطور ورم از في 
أحد الثديين. 

4- داء باجت في الثدي: 

هو حالة غير شائعة لا تتجاوزنسبة حدوثه /١‏ من خباثات 
الثدي؛: وهو بالنعريف حالة وزمية داخل خلوية في بشرة 
الحلمة؛ شكل خلاياه مميزة بالتشريح المرضي. نادرا ما يكون 
ثنائي الجانب؛ وقد يصيب الرجال في حالات نادرة. 

يتظاهر سريرياً بتغيرات أكزيمائية في الحلمة؛ أو بتسمك 
أواحمرار وتجرح في الحلمة أو حدوث مفرزات أو انقلاب 
الحلمة. 

قد يحدث داء باجت على نحو معزول في الحلمة أو قد 
يترافق وحالة 7015 أو حالة ورم ثدي غاز. 

ومن غير المعروض إن كان داء باجت هو حاله ورمية (داخل 
خلوية) تبدأ في الحلمة وقد تنتقل إلى بنى أخرى في الثدي؛ 
أو أنها تبدأ في الثدي وتنتقل إلى الحلمة قيما بعد؛ ويقوي 
هذه النظرية الأخيرة انخفاض تسب حدوث داء باجت في 
الخلمة في الأعوام 1984 حتى 2٠٠١7‏ بعد تطور وسائل كشف 


الشكل (5) داء باجت في الثدي (آفة بدثية) 
أورام الثدي كشفا مبكرا. 
لابد من استقصاء الثدي استقصاء جيدا للتحقق من 
عدم ترافق داء باجت وأي حاله ورمية أخرى في الثدي؛ كما 
لابد من تأكيد ذلك باستخداد المرنان إذا تقرر إجراء جراحة 


محاقظة للثدي. 

يوصى حالياً بعدم الاكتفاء بالاستئصال الجراحي؛ بل 
باتباعه المعالجة الشعاعية خوفاً من حدوث النكس (الذي 
يكون ورما غازياً عادة)؛ كما يوصى بأن تشمل الجراحة كامل 
الحلمة والهالة مع حواف أمان اسم على الأقل تحو العمق,؛ 
ويوصى بإعادة الاستتصال حين وجود حواف مصابة. 

© الأورام المخاطية أو الغرائية المخاطية: تكون الخلايا 
الورمية فيها قليله الانقسام؛ تأخذ شكل فصوص مؤلفة من 
أنابيب ومساحات محخاظية. 

© الأورام المخية والأورام الأنبوبية والأورام المصفضوية 
1 المرتشحة: جيدة التمايز والإنذار. 

وهناك الاورام الحليمية المرنشحة والغروانية الكيسية 
والأورام المفترزة 3007126 والمفترزة الشبابية. 

التصنيف المرحلي لأورام الثدي الخبيثة («5(50 1111/1 ): 

-١‏ تصنيف الورم الأولي (07دمنا) إمدسأعم): 

أ- “1: وزم أولي لا يمكن تقييمه. 

ب- 10: لا دليل على وجود الورم الأولي. 

ج- 115: ورم لابد (2©15: 1©15): أوداء باجت في الحلمة 
من دون وجود غزو. 


د- 11: ورم أصغر أو يساوي "سم في أكبر أبعاده. و 13: ورم أكبر من دسم في أكبر أبعاده. 
ه- 12: ورم أكير من اسم وأصغر أو يساوي هسم في أكبر ز 14: ورم يجناح جدار الصدرأو الجلد أو كليهما بشكل 
أبعاده. غزو مباشر بغض النظر عن الحجم. 


تدريج (تصنيف سرطان الثدي) 
"7 (الورم البدئي) 


7 9 
سرطان لابد /غير غازي 0 


(قصيء قنوي » داء باجت) لا دلالة على ورم ثدي بدئي 


لك زلف ١‏ 


ورم > كسم في أكير أبعاد ورم بين 2-كسم في أكبر أبعاده ورم <2سم في أكبر أبعاده 


الانتقالات الب 


الشكل (4) تصنيف أورام الثدي استنادا إلى الخصائص السريرية ١584(‏ ©8[06). 


"- تصئيف العقد الناحية (5ع200 [2دمزعء7) [: 

أ- “«ل: لا يمكن تقييم حالة العقد. 

ب- 710: لا دليل على وجود إصاية في العقد. 

ج- 11: نقائل إلى عقد (أو عقدة واحدة) إبطية موافقة 
متحركة. 

د- 212: نقائل إلى عقد (أو عقدة واحدة) إبطية موافقة 
مثبتة» أو وجود دليل سريري (غير نسيجي) على إصابة في 
عقد الثدي الباطنية الموافقة من دون دليل سريري على 
إصابهة عقدية إيطية. 

ه- 113: إصابة العقد تحت الترقوة الموافقة (مع إصابة 
العقّد الإبطية) أو من دون ذلك؛ أو وجود دليل سريري (غير 
نسيجي) على إصابة عمد الثدي الباطنية الموافقة مع وجود 
دليل سريري على إصابة عقّدية إبطية؛ أو إصابة العقد فوق 
الترقوة الموافقة. 

*- تصنيف النقائل البهيدة (22]25]2515 )صهاوذل) 1/1: 

1: لا يمكن تقييم النقائل البعيدة. 

0: لا وجود للنقائل البعيدة. 

1: وجود تقائل بعيدة. 

مجموعات التصنيف المرحلي بحسب :4[)1)1: (الجدول .)١‏ 

ورم الثدي في مراحله الباكرة (1114- 14آ): 

تتطلب معالجته استخدام مقاريات متنوعة تتضمن 
الجراحة؛ والعلاج الكيميائي والهرموني والشعاعي المتمم 
(المساند). 

١-المعالجة‏ الجراحية: تتضمن خيارات الاستئصال الكامل 
مع إعادة التصنيعءأوالاستتصال الجذري المعدل؛أو 
الاستئصال المحافظ متبوعا بالعلاج الشعاعي. لابد من 
التقييم الجراحي للإبط في كل هذه الخيارات لتحديد 
المرحلة بدقة ولتقرير نوع العلاج المتمم المطلوب. لا تختلف 
نسب البميا على نحو واضح بين الخيارات الجراحية المذكورة: 
ويوضع القرار في الا ختيار بحسب موضع الكئلة وحجمها 
وموجودات صور الثدي وحجم الثدي. 

مضادات الاستطباب المطلقة لإجراء الاستنصال المحافظ 
هي وجود كتلنين منفصلتين أو أكثر في ريعين مختلفين من 
التدي؛ أو وجود تكلسات دقيقة منتشرة في التثديء أو وجود 
الحمل,؛ أو تشعيع سابق يشمل الثدي (أو ساحة مانتل). ومن 
مضادات الاستطباب النسبية وجود قصة لمرض كولااجيني 
وعائي؛ أو شكل الثدي الكبير المتدلي وذلك خوفا من زيادة 
مضاعفات المعالجة الشعاعية. 

يغني إجراء خزعة العقدة الحارسة في زمن الاستتصال 


3/10 :110 115 
2/101 


210:12 0 


"11 212 0 


0 11ل 13 
0 112 13 


214 10 0 


0 13 '1 لام :)111 عع513 


الجدول )١(‏ مجموعات التصنيف المرحلي بحسب :)410 


الجراحي نفسه (في سلبيتها) عن تجريف العقد الإبطية 
تجريفاً واسعاً توفيرا للمضاعفات المزعجة المرافقة. 

؟- المعالجة الشعاعية: هي العلاج الموصى به دائماً في 
حالات استئصال الثدي استتصالاً محافظا؛ لا يوصى 
بتشعيع الإبط في الحالات التي لا يوجد فيها إصابة ضي 
العقد الإبطية؛ في حين يوصى بالتشعيع في حال الإيجابية 
(ولاسيما حين وجود أريع عقد أو أكثر مصابة في الإبط) 
وكذلك حين وجود كتلة كبيرة مستأصلة (> «سم)؛ أو وجود 
حواف مصابة بعد الااستنصالء أو وجود ارتشاح خارج 


المحفظة في العقد اللمفية المصابة). 

ومن المهم التأكيد على عدم إشراك العلاج الشعاعي 
والمعالجة الكيميائية بالانتراسكلينات, وتأجيل المعالجة 
الشعاعية دائماً إلى ما بعد العلاج الكيميائي المتمم حين 
استطبابه ولكن ضمن ال 5 أشهر الأولى بعد الاستئتصال. 

المعالجة الجهازية المتممة: تهدف إلى قثل نمو النقائل 
البعيدة المجهرية أو كبحها خوفا من حدوث النكس البعيد: 
وبتم تقرير استطباب المعالجة الجهازية المتممة اعتماداً على 
عدة عوامل أهمها: إصابة العقد اللمفية, وحجم الكتلة 
المصابة, وحالة المستقبلات الهرمونية للورم. 

أ-المعالجة الهرمونية المتممة: تهدف إلى حصر مستقبلات 
الإستروجين التي تعمل عند تفعيلها على زيادة التكاثر 
الخلوي؛ ممايؤدي إلى توقف عملية التكاثر والذهاب بالخلية 
إلى الموت الخلوي. تستطب هده المعالجة في الحالات النى 
يكون فيها زيادة تعبير عن المسنقبلات الهرمونية 
(الإستروجينية أساسا أو البروجيسترونيةه أو كلتيهما) بغض 
النظر عن العمر أو الضهى أو حجم الكتلة أوإصاية العقدء 
أو استطباب المعالجة الكيميائية المتممة. هناك عدة أدوية 
تستخدم في هذا السياق أهمها الناموكسيفين ومثبطات 
إنزيم الأروماتاز 12114015 20712]256 كما أن هناك عدة برامج 
(بروتوكولات) مستخدمة مختلفة سواء من حيث مدة 
الإعطاء أم من حيث مشاركة أكثر من دواء هرموني بالتناوب» 
ومازال الشكل الأكثر شيوعا لاستخدام العلاج الهرموني 
المتمم في النساء قبل سن الضهى هو استخدام جرعة ١٠ملغ‏ 
فموية من التاموكسيفين يوميا مدة ه سنوات. في حين 
تختلف الآراء حول العلاج الهرموني المتمم للنساء بعد 
حصول الضهى ؛ إذ يمكن الاكتفاء بالبروتوكول السابق تفسه 
( سنوات تاموكسيفين). أو أن يستبدل به ه سنوات من 
مثبطات خميرة الأروماتاز (41)), أو استخدام أسلوب التتابع 
( سنوات تاموكسيفين + ه سنوات 41 )؛ أو أسلوب التبديل 
85 ياستخدام > إلى ” سنوات تاموكسيفين + ؟ إلى 7 
سنوات 41 (بمجموع ه سنوات متواصلة). 

ب- العلاج الكيميائي المتمم: يخفض نسب النكس على 
نحو عام في سلبية العقد أو إيجابيتها وفي سلبية المستقبللات 
الهرمونية أو إيجابيتها وفي كل الأعمار حتى ال 7١‏ سنة (إذ 
يعتقد مبدئياً بعدم وجود فائدة كبرى من العلاج المتمم في 
الأعمار الأكبر). ولكن مع فائدة أكبر فى تخفيض نسب 
النكس في سلبية مستقبلات الإستروجين وعند صفيرات 
السن. يستخدم العلاج الكيميائي المتمم منوالياً حين وجود 


كتلة > ١سم؛‏ في حين يخنلف الباحثون حول إعطاء العلاج 
الكيميائي للكنل بين 5, ٠‏ واسم حين وجود عوامل سلبية 
أخرى كصغر العمرأو سلبية المستقبلات الهرمونية. كما تعد 
إصابة العقد اللمفية استطباباً لاستخدام العلاج الكيميائي 
المتمم منواليا. أجري العديد من الدراسات على بروتوكولات 
مختلفة من العلاج الكيميائي المتمم: فقد وجد أن إعطاء 
5-4" جرعات من العلاج الكيميائي (“-5 أشهر) كافية 
للحصول على الفائدة الكاملة من هذا العلاج: كما وجد أن 
المشاركات التي تحتوي على الانتراسكلينات هي الأفضل 
فائدة (وهي موجودة ضمن معظم البروتوكولات المطبقة 
عالمياً)؛ كما وجد فائدة إضافية لإشراك الانتراسكلينات 
5عا20012 مع التاكسينات 33065) في العلاج الكيميائي 
المتمم حين إصابة العقد اللمفية. ومن الجدير بالذكرأن 
الأبحاث جارية على نحو مستمر حول نوعية المشاركات 
الدوائية المستخدمة في العلاج الكيميائي المتمم للوصول 
إلى وضع خطة علاجية خاصة بكل مريضة على حدة بناء 
على التعبيرات الجينيه المختلفة لكل حالهة. يبدأ بالعلاج 
الكيميائي المتمم بعد 1-1 أسابيع من إجراء الجراحة؛ وتؤجل 
المعالجة الشعاعية حين استطبابها إلى ما يعد العلاج 
الكيميائي (بحيث لا يتجاوز التأخر في العلاج الشعاعي ال 
5 أشهر من زمن الجراحة). 

ورم الثدي المتقدم موضعياً (والالتهابي): 

يؤلف نحو 5-7 من أورام الثدي في الولايات المتحدة 
الأمريكية؛ تشمل هذه الحالات الخاصة (المتقدمة موضعياً) 
الاحتمالات التالية لمرحلة المرض: 

-١‏ ورم الثدي القابل للاستتصال الجراحي 730711 (متقدم 
موضعيا). 

؟- ورم الثدي غير القابل للاستئصال الجراحي 14 أو 
3- (متقدم موضعيا). 

.140 210-3 ورم الثدي الالتهابي‎ -٠ 

يعد ورم الثدي الا لنهابي أكثر أشكال ورم التدي المتقدم 
موضعياً هجومية وخطورة: يتظاهر باحمرارووذمة على جلد 
الثدي (علامة قشر البرتقال) من دون أن ترافقه كتلة 
مجسوسة:؛ والعادة أن يعالج خطأ على أنه حالة التهابية 
باستخدام المضادات الحيوية؛ مما يؤخر العلاج المناسب إلى 
أن يبدأ التطور السريع للمرض بحدوث صمات في التصريف 
اللمفي للجلد مما يؤدي إلى الوذمة المعروفة. من المهم التأكيد 
أن تشخيص هده الحالة (140) هو تشخيص سريري ولا 
يكفي وجود الصمات اللمفاوية لوضع التشخيص من دون 


الشكل (5) سرطان الثدي مرحلة (14) 1118 
أ- عند سيدة عمرها هعاماً لديها صورة ثدي طبيعية ويعد ‏ أشهر تطور لديها تسمك وحمامى فى جلد الثدي. وأظهر تصوير الثدي حيتئن 
زيادة وكثافة معممة مع تسمك في جلد الثدي وهى من سمات سرطان الشدي الالتهابي. 
ب وج- أكدت الخزعة تشخيص سرطان الثدي الالتهابي يظهر السهم تورد حمامي (علامة قشر البرتقال) دليل على الحالة الالتهابية. 


وجود التظاهرات الجلدية (الاحمرار)؛ إذ قد تجرى الخرّعة 
الجلدية لتأكيد التوجه السريري نحو ورم ثدي التهابي. 
يمزايد في ورم الثدي الالتهابي التعبير عن مستقبلات ال 
11-2 كما تنخفض عموماً نسبة التعبير عن المستقبالات 
الهرموتية: وتزداد درجة 8306 سوء التمايز الخلوي. 

تعتمد المعالجة في ورم الثدي المتقدم موضعياً على العلاج 
الكيميائي قبل الجراحة تلسماح بالحصول على حواف حرة 
للاستئصال ولتحسين فرص الشفاء بتقليل النكس البعيد: 
وهناك عدة برتوكولات معتمدة في هذا السياق ضمن المبادئ 
المتبقية في نطبيق العلاج الكيميائي المتمم للمراحل المبكرة؛ 
كما يزيد استخدام العلاج الشعاعي المتمم من فرص الشفاء 
بتخفيض نسب النكس الموضعي؛ ويمكن اسنخدامه كذلك 
في الحالات غير القابلة للاستتصال لتحقيق درجة من 
التحكم الموضعي بالورم لتحسين الأعراض ونوعية الحياة. 

ورم الثدي الانتقالي: 

تحدث النقائل سواء باتتشار الخلايا الورمية الدموي أم 
اللمضاوي أو بالانتشار المباشر عبر جدار الصدر. أكثر أماكن 
الانتقال شيوعاً العظام والرئة والكبد وجدارالصدر والدماغ. 

تشيع النقائل العظمية على نحو أكبر حين إيجابية 
المستقبلات الهرمونية وتعد الموضع الأول لحدوت النقائل؛ 
في حين يكون المكان الأكثر شيوعاً للنقائل هو الأحشاء حين 
سلبية المستقبلات الهرمونية أو زيادة التعبير عن مستقبلات 
ال2-:116 :كما ترتفع فى أورام الشدي الفصيصية نسب النقائل 


إلى المصليات (الجنب والصفاق) أكشر من أورام الشدي 
القنوية. 

لا يكون هدف العلاج في الحالات الانتقالية (أو الناكسة 
بورم انتقالي) هو الشفاء؛ بل يكون الهدف إطالة البقيا 
وتقليل المضاعفات والأعراض الناتجة من النقائل 
وتخفيضها. 

يعتمد تقرير العلاج في ورم الثدي المتقدم موضعياً أو 
الباكر على صفات الورم من حيث حالة المستقبلات الهرمونية 
ومستعبلات ال 2-:ع1]!؛ وعلى الأعراض والفترة الخالية من 
المرض (حين يكون ورماً ناكساً)؛ كما يعتمد على العلاجات 
السايمة الني تلمنتها المريضة. 

يفضل البدء بالمعالجة الهرمونية حين عدم الحاجة إلى 
استجابة سريعة (نقائل غير حشوية وغير عرضية أو مهددة 
للحياة مباشرة)؛ في حين يعد وجود النقائل (أوالتكس) 
استطيابا للبدء بالمعالجة الكيميائية حين سلبية المستقبلات 
الهرمونية أو وجود أعراض مهددة للحياة أو شديدة الإزعاج 

تقدم المعالجة الكيميائية على استخدام المشاركات الدواثية 
أو استخدام عامل وحيد (حين عدم تحمل المشاركات الدوائية 
أو استنفاد الخطوط العلاجية ضمن العلاج السابق): كما 
يعد عدم الاستجابة للمعالجة الهرمونية استطباباً لليدء 
بالعلاج الكيميائي المتاسب. 

تستخدم الأدوية التي تستهدف مستقبلات ال 2-ع!] 


بالمشاركة مع المعالجة الكيميائية حين إيجابيةه التعبير عن 
هذه المستقبالات. 


تستخدم المعالجة الشعاعية أو الجراحية معالجة عرضية 


تهدف إلى تحسين الأعراض الناتجة من النقائل أو منع 
حدوث مضاعفات خطرة لهذه النقائل. 

إعادة تصنيع الثدي الباكر والمتاخر: 

سمح تطورتقنيات اسنتصال الثدي (الجذري أوالجدذري 
المعدل أو المحافظ) - مع تطور الجراحة التصنيعية على 
نحو عام - بتطور واضح في تقنيات إعادة تصنيع الثدي 


وخياراته بهدف المحافظة على نتيجة تجميلية جيدة تسمح 
للسيدة بمتابعة حياتها على نحو طبيعي من دون التأثير 
النفسي السيِئ الذي يولده غياب أحد الثديين أو كليهما. 
لا يوجد أي مضاد استطباب لإعادة تصنيع الثدي 
المستأصل سوى مضادات الاستطباب العامة للجراحة: 
وينصح بإجراء إعادة التصنيع لكل السيدات بغض النظر 
عن عمرهن أو استطباب المعالجة المتممة لديهن: إذ لم يثبت 
حتى الآن أي تأثير سيئ لإعادة تصنيع الثدي (باستخدام 
أكياس محلول ملحي تحت الطبقة العضلية لجدار الصدر) 


/ ' 
" ا"‎ 
١ 


1 / 1 " 
ان و 


١‏ 0 ا( 


١ ا"‎ ١ 
0 


الشكل (5) إعادة تصنيع الثدي الأيسر بقطعة من العضلة المستقيمة البطنية 


سواء في نسب النكس الموضعى أم سهولة الكشف المبكر عنه 
في حال حدوثه. والجدير بالذكر هنا أن تقنيه استخدام 
أكياس السيلكون لم تنوافر للتطبيق إلا منذ 1197 وهي قيد 
الدراسة باستمرارء إذ لوحظ تأثرها حين استخدام المعالجة 
الشعاعية بعد زرعها؛ ولدذلك ينصح بغدم استخدامها في 
هذه الحالات. فى حين يكون تحمل شريحة ترام م113 1141/1" 
ممتازاً حين إجراء التشعيع المتمم من دون عواقب تجميلية 

من الخيارات التنجميلية الني قد تحناج السيدة إلى 
إجرائها تصغير الثدي المقابل للمحافظة على التناسق 
الحجمي؛ وكذلك تصنيع الهالة والحلمة (وهو إجراء مستقل 
عن إعادة التصنيع) بهدف الوصول إلى نتائج مشابهه للبناء 
الطبيعي إلى حد مطابق تقريبا. 

يفضل استخدام التصنيع الباكر (الآني) على التصنيع 
المتأخر حرصاً على عدم تعريض المريضة لإجراءين 
جراحيين: لكن بشرط عدم تآخير المعالجة المتممة: وانتقاء 
تقتية إعادة التصنيع المثاسبة حين وجود استطياب التشعيع 
المتمم. 

المعالجة الشماعية لأورام الثدي وعقابيلها: 

الاستطياب: استخداهم المعالجة الشعاعية المتممة بعد 


الاستتصال المحافظ في المراحل الباكرة من أورام الثدي 
(11.5]381) هو الإجراء المعياري الذي يجب تطبيقه. فهو 
يخفقض نسبة النكس الموضعي كثيراً (من :)/1٠١-:/11‏ ولم 
يعرف حتى الآن تأثير ذلك في البقيا الكلية للمريضات. 
لا يتصح أبداً ياستخدام المعالجة الشعاعية المتممة للابط 
في سلبية العقد نسيجياً من الإصابة؛ ولكنها إلزامية في 


ا / ١‏ || ا 1 
(الشكل؟") ارتكاس جلدي حاد (حمامى) بعد استكمال المعالجة 
الإشعاعية تلتئم الحمامى الجلدية الحادة والتوسف الجاف فى 
غضون أسبوعين إلى ثلاثة أسابيع. ١‏ 


إصابة أريع عمد ناحية أو أكثر؛ وتشعيع جدار الصدر إلزامي 
أيضاً حين وجود حواف استتصال جراحي مصابة؛ وحين 
يكون حجم الكثلة الورمية ه سم أو أكبر؛ ولا يعد العلاج 
الكيميائي المتمم بديلاً كافياً من العلاج الشعاعي المتمم حين 
اسنطيابه. 

التقنية: تراوح المقادير الشعاعية المعطاة عا ميا بين 45٠١‏ 
و5000 سنتيغراي؛ مقسمة على 18١‏ إلى ٠٠١‏ سنتيغراي يومياً 
مدة 5-5 أسابيع؛ وهناك اختلاف حول الجرعة الشعاعية 
الإضافية المركزة لسرير الورم والتي تطبق في نهاية المعالجة 
الشماعية المقررة. 

ينصح بتطبيق العلاج الشعاعي المتمم بعد إتمام المعالجة 
الكيميائثية المتممة فى أثناء الأشهر الستة الأولى من زمن 
الجراحة الأولية. 

التأكيرات الجانبية والعقابيل: تتفاوت التأثيرات الجانبية 
للمعالجة الشعاعية لجدار الصدر والاإبط من تأثيرات 
بسيطة كاحمرار الجلد المعرض للأشعة أو حدوث شواش حس 
بسيط فيه إلى تأثيرات أكثر أهمية كالحروق الجلدية 
وعقابيلها التي قد تكون مشوهة (انكماش الجلد وتغير لونه) 
والوذمة اللمفاوية (ولاسيما حين تجريف جائر لمستويات 
العقد الإبطية) وهي مضاعفة مزعجة جداً للمريضة مما 
يستدعي الاننياه والتشديد على المريضة بعدم إجهاد الذراع 
الموافق خوفا من زيادة تسب حدوثه وشدته؛ وقد تصل 
التأثيرات الجاتبية للتشعيع إلى حالات خطرة أو مهددة 
للحياة كالتهاب الرئة الشعاعي (الذي قد يكون حادا)؛ أو 
التهاب عضلة القلب وما قد يرافقه من النهاب شعاعي في 
التآأمورقد يترافق مع انصباب؛ إلى قصور العضلة القلبية 
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الشكل (4) وذمة ذراع كبيرة بعد استتصال ثدي حجذري عند سيدة 
بعمر 4اعاماً 


وتبقى الخطورة الأهم هي حدوث الأورام الثانوية ولاسيما 
اللمفومات ضمن ساحة التشعيع؛ وكذلك زيادة خطورة 
حدوث أورام الرئة وغيرها. 

المعالجة الكيميائية لأورام الثدي: 

-١‏ المعالجة الكيميائية المنتممة: يعتمد استطباب تطبيق 
المعالجة الكيمياتية المسممة على عدة عوامل تنبئ بإنذارا لورم 
(حجم الورم؛ وحالة المستقبلات الهرمونيهة ومستقبلات ال 
2 ؛: وحالة العقد,؛ وعمر المريضهة). 

يفضل إضافة التاكسينات إلى المعالجة المتممة حين إيجابية 
الإصابة العقدية؛ أو سلبية المستقبلات الهرمونية؛ أو صغر 
عمر المريضة؛ إذ يمكن استخدام بروتوكولات تحتوي على 
الانتراسكلينات مع التاكسينات 36765] أو الانتراسكلينات مع 
ال 517[1 أسبوعيا. 

تضاف الأدوية الموجهة لمستقبلات ال 11612 في إيجابية 
المستقبللات ضمن المعالجة المتممة (135]10121012120] لمدة سنئة): 
بعد التأكد من زيادة التعبير بالطرق المناسبة (التلوينات 
المناعية). 

"-المعالجة الكيميائية للأورام الانتقالية والناكسة: هناك 
طيف واسع من الأدوية والمشاركات الدوائية التي يمكن 
استخدامها في هذا السياق؛ كما يمكن تكرار برونوكول العلاج 
المتمم نفسه (الانتراسكلينات مع التاكسينات أو من دونها) 
حين مرور أكثر من سنة على استخدامه الأول. 

تفضل التاكسينات خط أ أولاً علاجياً على باقي الأدوية؛ إذ 
إنها تعطي أفضل النتائج من حيث التأثير في إطالة البقيا. 

من الأدوية التي يمكن استخدامها سواء وحدها أم ضمن 
مشاركات دوائية معينئة: الجميسينابين: الكابسينابين» 
الفينوريلبين: وغيرهاء ولم يالاحظ اخنلاف كبير بين نتائج 
العلاج باستخدامها. 

كما يستطب اللاباتينيب 13031016 (وهو علاج موجه ضد 
مستقبلات ال 1167-2) خطا ثانيا من العلاج الموجه بعد فشل 
المعالجة بالدراستوزوماب 1535]1012111120: ومن الاستخدامات 
الشائعه لهذا الدواء مشاركنه مع الكابسينابين 6020601180106 
في حالات الانتقالات الدماغية وذلك لتجاوزه الحاجز 
الوعائي السحائي. 

المعالجة الهرمونية لأورام الثدي: 

-١‏ نوقش موضوع المعالجة الهرمونية المتممة لأورام الثدي 
على نحو مفصل في فقرة ورم الثدي في مراحله الباكرة, 
وتبقى إضافة إمكان استخدام الضهي الدوائى باستخدام 
مشابهات ال1-811].| (بدلاً من الضهي الجراحي باستئصال 


مم 
1 


المبيضين أو الشعاعي باستخدام جرعة شعاعية مثبطة 
لنشاطهما)؛ ويعد استخدام الضهيى الطبي داعماً للعلاج 
الهرموني في كل استطباباته؛ إذ يقلل من احتمال النكس 
لدى المريضات عاليات الخطورة عند استخدام المعالجة 
بالنتاموكسيفين (كما يمكن استخدام حاصرات إنزيم 
الأروماتاز بعد إجراء الضهي). 

ولايد من الإشارة إلى التأثيرات الجانبية المهمة التي قد 
تصاحب استخدام دواء التاموكسيفين كزيادة التأهب لحدوث 
الخثارات الوريدية العميقة؛. وتسمك بطانة الرحم وتشكل 
الكيسات المبيضية؛ واحتمال تطور ورم الرحم (١7)؛‏ ومن 
الأدوية البديلة حين ظهور التأثيرات الجانبية للتاموكسيفين 
دواء التوريميفين عمع11مرع2ه). 

؟- يمكن استخدام المعالجة الهرمونية في حالات الأورام 
الناكسة والانتقالية: ولاسيما في الانتقالات العظمية 
المعزولة أوالانتقالات غير العرضية أو المهددة للحياة. 

يمكن استخدام التاموكسيفين في هذا السياق كما يمكن 
استخدام حاصرات إنزيم الأروماتاز خطأً علاجيا هرمونياً 
أولياً أو ثانيا؛ واستخدامالفازلوديكس 1/65]1221لا1 
(«1251006) خط علاجياً ثانياً أو ثالثاً. 

ورم الثدي والحمل: 

تشير الإإحصاءات العالمية الحديثة إلى وجود ما يقارب 
حالة ورم ثدي لكل 7٠٠٠١‏ حالة حمل. 

وتشخيص ورم الثدي في أثناء الحمل صعب لوجود وذمة 
الثثدي بسبب الحمل: لذلك تشخص 28١ -5١0‏ من الحالات 
في مرحلة الانتقال إلى العقد الناحية؛ يضاف إلى ذلك تأخر 
التشخيص بسبب الخوف من إجراء الفحوص الشعاعية 
المكملة ولا سيما تصوير الثدي الذي يمكن الاستعاضة عنه 
تقريباً بالصدى؛ ويجب عدم التردد بإجراء خزعة بالإبرة 
الدقيقة لتأكيد التشخيص. بالمقايل ومن المستحسن عدم 
إجراء التصوير المقطعي المحوسب والومضان العظمي تجنباً 
من الإشعاع الزائد الناجم عنهما. 

إحصائيا تكون هذه الإصابة متقدمة نسيجياً (درجة ثالثة 
في التصنيف النسيجي): وغالباً ما تكون المستقبلات الهرمونية 
سلبية ويكون الإنذار على نحو عام سيثا: والبقيا بعد خمس 
سنوات تراوح بين :/240-٠١‏ ويكون الإنذارأسوأ في النساء الشابات 
وحين اكتشاف الإصابة في الثلث الثالث من الحمل. 


الخطة العلاجية: 
١-المعالجة‏ الجراحية: ممكنة دائماً والتخدير العام ممكن 
في كل مراحل الحمل. 


1- المعالجة الشعاعية: غير منصوح بها خوفاً من خطر 
انتشارالأشعة وحدوث السمية الجينيه التي يمكن أن تظهر 
قبل إعطاء عشرة سنتيغراي من الأشعة. 

*- المعالجة الكيميائية: للمعالجة الكيميائية تأثير ماسخ 
في الثلث الأول من الحمل ولاسيما بدواء الفلورويوراسيل 
والمينوتريكسات, أما السيكلوفوسفاميد والإنتراسيكلين - 
وهما الدوءان الأكثر استعمالا في ورم الثدي - فإن الدراسات 
العالمية لم تؤكد وجود مستقلباتهما في السائل الأمنيوسي 
(مرور يسيط). وليس هناك مضاد استطاب لاستعمالهما 
في الثلثين الثاني والثالث من الحمل. 

وحين تكون الإصابة في نهاية الحمل يكون العلاج جراحياً 
تنبعه معالجة كيميائية وشعاعية بعد الولادة: ويكفي العلاج 
الجراحى في الإصابات الموضعة وذات الإنذارالجيد (ورمداخل 
خلوي أو ورم مع ارتشاح مجهري من دون إصابة ناحية). 

إنتهاء الحمل ضروري جدا حين حدوث الإصاية في الثلث 
الأول من الحمل وحين تكون متطورة مع ارتشاح للعقد 
الناحية؛ ويتبع ذلك بالمعالجة الجراحية والكيميائية 
والشعاعية. 

وإذا حدثت الإصابة في الثلث الثاني أو الثالث من الحمل 
وكانت الجراحة غير كافية والمريضه ترغب في المحافظة على 
الطفل فمن الممكن البدء بالعلاج الكيميائي بالأدوية غير 
السامة للجنين مع محاولة إعطاء جرعات قليلة وإجراء 
الولادة حينما يكون ذلك ممكنا. 

ورم الثدي عند الرجال: 

هو إصابة نادرة يمثل /5-١‏ من أورام التدي ويراوح معدل 
عمر الإصابة بين 9ه و4" عاما. 

عوامل الخطورة: 

-١‏ زيادة الإستروجين في الدم وقد تكون داخلية المنشأ 
ناجمة عن إصابة كبدية أو خلل وظيفي في الخصينين؛ أو 
خارجية المنشأ ولاسيما في علاج ورم الموثة: بيد أن هذه الزيادة 
لم تؤكد حدمية الإصابة بورم الثدي. 

"- زياد نسبة البرولاكتين في الدم: تزيد خطورة حدوث 
ورم الثدي في الرجالء وهو غير مؤكد أيضاً. 

"- متلازمة كلاينفلتر: الني تزيد نسب الإصاية ب 50-٠١‏ 
مثلاً عن الرجال الطبيعيين. 

4- الحقول الكهرمغنطيسية والإشعاعات المؤينة التي تزيد 
من خطر الإصابة. 

5- الإصابة العائلية ووجود الاختلال الجيني (81084/6553). 

سريرياً: نز معزول من الثدي وهو غالباً دموي وقد يكون 


مصلياء أو جس كتلة منعزلة قاسية غير مؤلمة؛ غير محددة؛ 
مركزية: وغالباً ما تكون غير متحركة ملتصقة بالعضلة 
الصدرية: وقد يكون هناك شد أو ألم في الحلمة؛ وقد يتظاهر 
ورم الثدي عند الرجال بالتهاب متقرح في الحلمة. 

ظهور العقد الابطية الموافقة يكون باكرا والانتقالات 
العظمية هي أول الانتقالات تليها الانتقالات الرنوية ثم 
الكبدية والدماغية. 

التشخيص: تصوير الثدي صعب لصغفر حجم الثدي وقد 
تشاهد كثافة نجمية مع امتدادات تغصنية وتكلسات صغيرة 
قليلة العدد غير منتظمة مشتركة في ثلث الحالات وشخن 
قي البطانة الجلدية الموافقة للكتلة مع شد الحلمة. 

التصوير بالأمواج فوق الصوتية يكمل التشخيص ويُظهر 
جوية 1201003 ناقصة الصدى يرافقها شكل مخروطي أو ثخن 
جلدي؛ ويستطب هنا إجراء الخزعة بالإبرة أو خزعة مفتوحة 
حين سلبية التشخيص بالإبرة. 

نسيجياً: مشابهة للإصابة عند المرأة ماعدا الندرة النادرة 
لوجود كارسينوما فصيصية: وذلك لأن أثداء الرجال لا 
تحتوي على فصوص؛ المستقبلات الهرمونية الإستروجينية 
غالباً إيجابية (84/ من الحالات). 

العوامل الإنذارية: العمر المتقدم حين الإصابة عامل إندار 
سيئ ولكنه غير مؤكد, في حين يعد كبر حجم الورم والارتشاح 
والتقرح الجلدي عوامل إنذار سيئ مؤكد. 

وللنمط النسيجي شأن في الإنذار؛ إذ تمثل الأورام الغدية 
القنوية المرتشحة الأورام الأسوأ إنذارا؛ في حين تمثل الأورام 
داخل القنوية والحليمية الأورام الأفضل إنذارا. 

أما الإصابات العقدية الناحية فإن وجود عقد مجسوسة 
يترافق ونسبة عالية من النكسء وعدم وجود عقد مصابة 
يرفع احتمال البقيا لخمس سنوات حتى ,/4١٠‏ تصبح البقيا 
لخمس سنوات 1/6 حين وجود أقل من ” عقد مصابة 
وتنخفض إلى 60 حين وجود أكثر من ؛ عقد مصابة. 

تبقى الإشارة إلى العوامل الإنذارية النسيجية مثل عدد 
الانقسامات والتي تمثل المرحلة 1 من الدارة الخلوية: 
وزيادتها تزيد من سوء الإنذاروكذ لك عدد الخلايا في المرحلة 
5. 

الجراحة: تتضمن عملية الاستئصال بيطريقة دياتي» أما 
الاستئصال الريعي فنادرا ما يستطلب نظراً لصغر حجم 
التدي. 

المعالجة الشماعية: متممة للعلاج الجراحي في كل 
الحالات ماعدا وجود انتقالات حين التشخيص. 


المعالجة الهرموتية: يستعمل الناموكسيفين حين تكون 
المستقبلات إيجابية وكذلك مثبطات إنزيم الأروماتاز في 
الانتقالات ولاسيما العظمية. 


المعالجة الكيميائية: تستعمل البروتوكولات المستعملة في 
معالجة ورم التدي عند النساء نفسها. 

أورام اللحمة المتوسطة في الثدي: 

تتميز من ساركومة «فيللود» بغياب المنشأ البشري؛ وهي 
ساركومات تمثل ١‏ من أورام الثدي والأكثر وجودا منها هي 
«الغرن الليفي النسيجي» أما الساركومات الوعائية فنادرة. 


الشكل (4) الساركومة الوعائية الدموية 


1 


ا 
ا( ا 1 


تتوضع غالبا في الربع العلوي الوحشيء وترى إصابات ثنائية 
الجانب في 4 فقط ولاسيما في الساركومة الوعائية. يكون 
حجم الورم كبيراً حين اكتشاف المرض ؛ قوامه قاس؛ غير مؤلم 
ومحدد.أما الساركومات الوعائية الدموية قتكون الكتلة فيها 
رخوة وغير محددة؛ تطورها سريع. وقد تشاهد كدمات تلمائية 
على محيط الآفه. 

العلاج الأساسي هو استئصال الثدي كاملاً من دون 
تجريف العقد؛ وقد يكون للمعالجة الشعاعية بعد العمل 
الجراحي شأن أساسي في بعض الحالات؛ أما المعالجة 
الكيميائية المساعدة فلها شأن في البقيا من دون نكس ولكنها 
لا تؤثر في البقيا على نحو عام. 

اللمفومات الأولية في الثدي: 

تشمل اللمفومات المنعزلة في الثدي مع إصابات عقدية 
أو من دونها وهى نادرة؛ تبلغ نسبنها بين ٠,1١‏ و57, ٠‏ من 
أورام الثدي ولا, ٠‏ من اللمفومات. قد تظهر في أي عمر 
ولاسيما في أثناء الحمل أو الإرضاع ولاسيما لمفومة بوركيت 
التي غالبا ما تكون في الثديين وإنذارها سيئ. وكذلك قد 
تحدث بعمر 60-:5 عاما (80/ من الحالات) وإنذارها مقبول. 
سريريا تكون بشكل كتلة متعددة العقد: وشعاعياً غالباً ما 
يكون لها منظر كثلة سليمة مع حدود واضحة وكثافة 


الشكل )٠١(‏ ساركومة ليفية كبيرة الحجم في الثدي ومتطورة مع علامات التهابية واضحة 


متجانسة (كيسات الثددني:أوالورمالغديالليفي 
98 وفى بعض الأحيان منظر كتلة عقدية ذات 
حدود مع ثخن جلدي. 

-١‏ لمفومة هودجكن نادرا ما تكون أولية في الثدي وتكون 
نسيجياً من النوع المصلب العقيدي دائما. 

؟- اللمضومات اللاهودجكينية: كانت تسمى قديماً 
الساركومات اللمفية ومن الممكن وجود كل النميطات 
5 النسيجية المعروفة؛ بيد أن الأكشثر وجودا هي 
اللمفومات المنتشرة التى تمثل 174 بحسب تصنيف كييل 
منها 47؛ لمفومات مركزية أرومية خلوية و"7/ للفومات مركزية 
أرومية وبيحسب الدراسات المناعية النسيجية الكيميائية 19٠‏ 
من اللمفومات ذات تنميط مناعي 8. 

تعالج اللمفومات المنخفضة الدرجة بعلاجات كيميائية 


خفيفة: (نظام 0.5.©) تتبعه معالجة شعاعية. 

وفي اللمفومات العالية الدرجة تتمثل المعالجة الكيميائية 
بنظام 01107 أو (م1-201010) تتبعه معالجة شعاعية. 

يتفير الإنذار يحسب المرحلةالسريرية والدرجة 
النسيجية: ويزداد الإنذارسوءاً حين تجاوزا لستين من العمر 
وحين ارتفاع إنزيم نازعة هدروجين اللاكتات (1.211)؛ ولمفومة 
بوركيت هي الأسوأ إنذارا فيما يخص البقيا التي لا تتجاوز 
العام. 

أخيراً إن التوضعات الثديية للابيضاضات نادرة ولاسيما 
في الابيضاض النقوي الحاد الذي لا يمكن كشفه بسهولة 
حين عدم وجود أرومات في الدوران المحيطي وعلاجه كعلاج 
الابيضاض النقوي الحاد. 


أورام الجهاز البولي التناسلي 


تتنوع أورام الجهاز البوني 5عنانل1أع010*نا 15لا10نا) بتنوع 
الوريقات الجنينية الثلاث التي تشترك في تكوينه جنينياء 
كما تتنوع بحسب الأماكن والوظائف المختلفة التي تسهم 
في تحديد عمل كل جِرَء منه؛ فالجهاز البولي جهاز إطراح 
وجهاز نناسلي وجهاز هرموني. 

ومن أهم أورام هذا الجهاز سرطانة الموثة عند الرجال؛ 
وهو يأتي في المرتبة الأولى من سرطانات الرجال عموما. 
وفي المرتبة التاسعة تأتي سرطانة الكلية والسرطانات البولية 
الحوضية عند النساء. أما سرطانة المثانة فتأتي بالمرتية 


أورام الكولون والمستقيم 
ورم جسم الرحم 
اللمفومات اللاهودجكينية 
ورم الوحمة الجينية 
أورام الدرق 

أورام المبيضص 

أورام الكلى 
الابيضاضات 

كل التوضعات الورمية 


أورام الكولون والمستقيم 
ورم المعثكلة 
ورم المبيض 
الابيضاضات 
اللمفومات اللاهودجكينية 


ورم جسم الرحم 

أورام للدماغ والجهاز العصبي للمركزي 
يكن أورام الكبد والطرق الصفراوية 
ورفلا كل التوضعات الورمية 


الهادي السعودي 


الرابعة من حيث الشيوع عند الرجال. وتأتي أورام الجهاز 
البولي في المرتبة الثانية للشيوع بالنسبة إلى الوفيات الورمية 
بسبب سرطانة الموثة؛ وفي المرتبة الثامنة بسبب سرطانة 
المثانة عند الرجال: بحسب الإحصاءات العالمية (الشكل .)١‏ 

وعلى الرغم من التطور الحاصل في علاج الأورام فقد 
ارتفعت مرتبة الوفيات الناجمة عن سرطانة الموثة من المرتبة 
الثالثة إلى المرتبة الثانية من حيث الشيوع والسبب. 

أولا- أورام الموثة 505)2]10025م 5تناءلطلاا: 

الموثة غدة صغيرة لا تتجاوزبعادها 0؟ملم ولا يزيد وزنها 


أورام الرئة والقصبات 

أورام الكولون والمستقيم 

ورم المثانة 

اللمفومات اللاهودجكينية 

ورم الوحمة الجينية 

أورام الكلى 

الابيضاضات 

أورام جوف الفم والبلعوم 

1 أورام المعثكلة 


الللدليلفف 


أورام الرئة والقصبات 
ورم الموثة 

أورام الكولون والمستقيم 
ورم المعثكلة 
الابيضاضات 

أورام الكبد والطرق الصفراوية 
ورم المري 

ورم المثائة 

اللمفومات اللاهودجكينية 
أورام الكلى 

كل التوضعات ألورمية 


الشكل )١(‏ نسب الإصابات الورمية العالمية 


على 0١60-4غ:‏ وهي ملهبة الحياة الجنسية عند الرجال 
ومكمن ضعفهم والسيب في هلاكهم بحسب اللإحصاءات 
العالمية, وتنألف من أريع مناطق: المحيطية والمركزية 
والمتوسطة والأمامية (الشكل؟). 

لم تسهم الدراسات الوبائية العديدة في تحديد السبب 
في حدوث هذه الأورام:؛ وقد دلت الإحصاءات التالية لتشريح 
الجثث - عند الرجال - على أن الأورام الغدية الخبيثة قد 
يغارب حدوثها 4٠‏ في الأعمارالتي تزيد على ٠٠‏ سنة؛ وأكثر 
من 24١‏ في الأعمار فوق ال 7١‏ سنة بالرغم من عدم وجود 
الأعراض. وقد أسهمت معايرة ال 2.5.8 دورياً في ارتفاع نسبة 
الكشف من حدود ه0/-70. وتؤلف الأورام المفردة 1/64 من 
سرطان الموثة عموماً مع وجود قصة عائلية في بعض الحالات 
وفي أعمار تقل عدة سنوات عن العمر الطبيعي للوقوع. وترى 
سرطانات الموثة عموما في الأعمار بين /5-5١٠‏ سنة من دون 
أن تسيب أعراضاً في أغلب الأحيان؛ ثم تكشف فجأة بتحليل 
دوري ومعايرة ال 2.5.8 الذي يقال إن ارتفاعه عن ٠١‏ ملغ/ 
مل يتطلب إجراء خزعات موجهة بالصدى (الإيكو). 

إجراءات التشخيص: 

-١‏ فحص سريري مع مس شرجي تكشف به زيادة الحجم؛ 
والعقد الصلبه أو صلابة ميهمة مع فقد الثلم المتوسط. 


؟- تخطيط الصدى عبر الشرج: ويكشف ظهور اضطرابات 
داخل الموثه مع نمص الكثافة بالصدى؛ ويساعد الصدى على 
إجراء خزعات موجهة. وتكون الإيجابية أو السلبية الكاذبة 
بين 50-4٠‏ نتيجة الضخامة الفيزيولوجية. 

*- الخزعات: تجرى عن طريق النتوجيه بتخطيط الصدى 
عبر الشرحج أو عبر العانه؛» بالتنظير أو بالفتح الجراحي. 

4- التصوير المقطعي المحوسب. 

ه- التصوير بالرنين المغنطيسي (01161). 

5- تصوير العظام الومضاني. 

- الومضان الموثي. 

8- التصوير بال صدار البوزيتروني (صهء21/15). 

التشريح المرضي: الأورام الموثية من نمط الأورام الغدية 
مع درجات خلوية من ١‏ إلى ". 

الأتماط الأخرى: 

© كارسينومة غدية قَنُويه 20620272100102 [011013. 

© كارسيئومة غدية مخاطية 206110311110128 1211101920115 

© كارسينومه الخلايا المتحولة 702013أ:3» [172051]1023. 

© الأورام العصبية الصماوية 526ع2610106000. 

التصنيف المرحلي 17/11 بحسب (2008) 210011: 
(الجدول .)١‏ 


الشكل (؟) التصنيف السريري (170/11) لأورام الموثة 


1 


لا يمكن تحديد وجود ورم بالمس أو بالمشاهدة. 


1" وجود إصابة فى أقل من ه5٠‏ من العينات المجراة. 


1 
0 


8 


وجود إصابة في أكثر من 5٠‏ من العينات المجراة. 
ورم محدد بالخزعات المجراة بالإيرة الموجهة. 


28: إصاية نصف الغدة أو إصابة فص أو أقل. 


2 
5 


3 
6 


ب 
لعن 


8: إصاية أكثر من نصف الفدة أو أكثر من فص من دون إصابة الفصين معاً. 


111111111111111 


8: إصابة عبر المحفظة في جانب واحد أو في جانبين . 


14 إصابة الأعضاء المجاورة عدا الحويصلات المنوية. 


لا يمكن تحديد الإصابة العقدية 


لم ينم تحديد الإصابة النقيلية. 


4 
80 
1 


لا توجد نقائل بعيدة. 
نقائل بعيدة: 


11 : إصابهة عمد خارج المنطصه. 


1 إصابه خارج عظمية 


جموعات المرحلية: 


ا 


المرحلة 11: .2-4 0 +113 
1< 110 


13 


ب 
ل 


إصابة 211. 
إصاية 111 


|! 


الشكل (*) شكل ترسيمي للامتداد الجداري للأورام المثانية يوضح 
التصنيفات السابقة 


المعالجة: 

أورام الموثة الخبيثة هي أورام الكهولة؛ وغالباً في الأعمار 
>50 سنئة. وأكثر من نصف الحالات في الأعمار> 7١‏ سنة. 
الورم بطيء السير وإنذاره سيئ إجمالاً. ولذلك فإن أسباب 
الوفاة بأسباب أخرى أعلى. يجب أن يكيّف علاج الأورام الموثية 
لكل حالة بحسب الواسم الورمي ال 2.5.8 ودرجة تصنيف 
غليسون 0163500 مع مراعاة العمر واحتمال البقيا ونوع 
الحياة» كما يعتمد على اخنيار المريض يعد إفهامه وضعه؛ 
وبحسب الامتداد السريري المرحلي. 

الأشكال الموضعة (110 110 11-124-18): 

يخنلف العلاج فيها بحسب العمر من المراقبة إلى العلاج 
الجراحي أو الشعاعي أو الهرموني. 

© العلاج الجراحي: اسنتصال جراحي جذري للموثة عبر 
العانة (10/81.5]1)؛ من مساوئٌ هذه الطريقة: السلس البولي 
في ؟-١٠/‏ والضعف الجنسي -٠١‏ 240 والموت في أثناء 
الجراحة 0,4-4/. 

© العلاج الشعاعي: يجب أن يبدأ خلال ؛ أشهر بأقصى 
حد بعد الجراحة:؛ ويراوح المقدار الشعاعي بين ”050-14 غري 
(0إ0))؛ مع تئمة من 7٠١-١6‏ غري بساحهة أصفر. ويستطب في 
حالة اختراق المحفظة والحواف المصابة وارتفاع ال 5.5.4 
وغزو الحويصلين المنويين. 

© العلاج الهرموني: وهو أولي قبل الجراحة ]30 /انا 76020 
أو متمم لها. ويستمد أهميته من أن إصابة الحواف تشاهد 
في 75 من حالات استتصال الموثة استتصالاً تاماء لذلك 
قد يحسن العلاج الهرموني. 

الإتذار: 

-١‏ بتخفيض الحجم الورمي. 


؟- وتخفيض المرحلة الورمية. 

"- وتخفيض النكس السريري والمخبري. 

ومدة العلاج الهرموني بنحو 5-9 أشهر. 

»العلاجالشعاعوالمطابق غنصة6 )232010 
»!أعصهه2021051121: يعتمد على استخدام تقنية العلاج 
ثلاثية الأيعاد؛ وهي تقنية عالية الدقة تسمح يتحسين 
السيطرة الموضعية من دون التأثير في الجوار. 

© العلاج الشعاعي الكثبي القريب ©2ذم712]652ناء: 
يستخدم فيها العلاج باليود المشع ١70‏ بوساطة حبيبات تزرع 
في الغدة نفسهاء كما نتم استخدام ال 031120(1071 103 . والمقدار 
العلاجي في مسنوى ال(/117 الورمي) ٠١‏ غري حين استخدام 
ال(1125]). 

الأشكال المتطورة موضعياً: 

-١‏ تستخدم فيها المعالجة الشعاعية والإنذار سلبى على 
المدى الطويل. 

؟- استخدام العلاج الهرموني لإنقاص النقائل الورمية. 

- العلاج الجراحي في بعض الحالات المنتقاة. 

؛- المشاركة الشعاعية الهرمونية: باستخدام العلاج 
الهرموني مدة شهرين قبل العلاج الشعاعي ]0130 (76030. 

علاج النقائل الورمية الموثية: 

-١‏ العلاج الهرموني واستخدام مضادات الإستروجين. 

؟- الاستجابة السريرية والمخبرية ./550-١14‏ 

*- العلاج الشعاعي: يستطب في الحالات المتطورة لمعالجة 
النقائل الورمية. 

:- العلاج بالنظائر المشعة 5]5011]10111. 

ثانياً- أورام الخصية عاناء1ادء) نال اناء221نا: 

أورام الخصية أورام نادرة تقدم علاجها كثيرا في الآونة 
الأخيرة. وهي تؤاف نحو ١‏ من الأورام عند الذكور, ولاسيما 
فى الأعماربين 70-1١5‏ سنة: وأهم عوامل الخطورة فيها العقم» 
ومن عوامل الخطورة الأخرى: الخصية الهاجرة؛ ومتلازمة 
كع اع 1101 . 

التشخيص: 

بالفحص السريري والتشخيص التفريقي عن: القيلة 
المائية ودوالي الخصية والفتوق والتهاب الخصية أو الكيسة 
الجلدية. 

-١‏ التقييم الشهاعي: 

© تخطيط صدى الخصيتين. 

© النصوير المقطعي المحوسب. 

© التصوير بالرنين المغنطيسي - 11101. 


"- التقييم المخبري: معايرة الواسمات:. 81100 .12م 
1 اناا . فضي الورم المنوي 562012020 قد يرتفع ال 780إناط -3]اء5 
(811)1) مام2200::0مع عأومورمء ولكن لا يرتفع 
الفافيتوبروتين 412 . 

التشريح المرضصي: 

يعتمد التشخيص المخبري على خزعات تؤخذ بالطريق 
العلوي المغبني, ولا ينصح بأخن الخزعة من الخصية مياشرة. 
الغالبية العظمى من أورام الخصية أورام جنينية أما الباقية 
- وتؤلف 5ه - فهي على حساب السدى 5150103. تتكون نصف 
الأورام الجنينية من أنماط مختلطة يشكل الورم المنوي منها 
نحو 21١٠‏ ثم السرطانة المضغية (الجنينية) 6212170716 
5< (0750-0/): قفالسرطانةالمسخية 
1012 ه6-١٠01/.‏ قفالسرطانة الملشيمائية 
062و 8-١‏ وأخيرا أورام الكيس الأصفر .1١‏ 

التصنيف بحسب الامتداد: 

هناك أنواع مختلفة من جداول التصنيف في أورام 
الخصية منها: تصنيف ([2]أم1105 160 غ21 '771). 

-١‏ المرحلة الأولى: ورم محدود في الخصية (من 71 إلى 
4 . 

"-المرحلة الثانية: وجود إصابهة عمقديه تحت الحجاب 
الحاجز. 

"- المرحلة الثالثة: إصابة عقدية فوق الحجاب الحاجز. 

أو إصابة نقيلية 1/11. 

التصنيف التشريحي المرضي: 

تصنف فيه الأورام في: 

.5610120126 أورام منوية‎ -١ 

؟- أورام غير منوية 5670120171 -707 وهي تقسم إلى: 

© السرطانة المضغية. 

© السرطانة المضغية المتعددة 7051([/010ع/إ01م. 

© الأورام المسخية: وهي تقسم إلى أورام ناضجة وغير 
ناضجة؛ سليمة أو مع تحوّل خبيث. 

- أورام الكيس الأصفر. 

4- السرطانة المشيمائية. 

ه- الأورام المختلطة. 

مبادئ العلاج: 

قبل البدء بأي نمط من العلاج يجب التفكير بإيجاد 
وسيلة لحفظ الحيوانات المنوية, لأن هذه الأورام تصيب 
الشباب مع بقيا عالية: مع الإشارة إلى أن "/١‏ إلى 7/١‏ المرضى 
فقط قد تسمح تحاليلهم بحفظ حيواناتهم المنوية. 


النقطة الثانية من العلاج اختلافه بحسب النمط 
التشريحي المرضي من أنماط تعنو للعلاج إلى أورام تحتاج 
إلى المشاركة الشعاعية الكيميائية. 

ومع تطور الأدوية الكيميائية المهمة وإدخال أملاح البلاتين 
1 تم الوصول إلى أرقام عالية للشفاء والسيطرة 
الدوائية على الورم. 

-١‏ دورالجراحة: استتصال الخصية أمر تشخيصي أكثر 
منه إجراء جراحياً. كما أن تفريغ الحوض من العقد 
اللمفاوية عادة غير مستخدم لخطورته العالية؛ ويترك فقط 
للحالات المعندة أو الناكسة. 

؟- العلاج الشعاعي: تعد أورام الخصية من نمط الورم 
المنوي أوراما عالية الحساسية للعلاج الشعاعي بجرعات 
شعاعية من 70١-٠١‏ غري على ١5-٠١‏ جلسة شعاعية. كما 
يتم تشعيع العقد في بعض الحالات حين فشل العلاج 
الكيميائي. 

“'- العلاج الكيميائي: أملاح البلاتين هي العلاج الأساسي 
لأورام الخصيه ولاسيما أورام الخلايا الجنسية (المنتشة) 
67112165 015ا006ا» والخطة الأساسية تكون بحسب برنامج 
ربروتوكول) 887 الذي يستخدم فيه كل من 326 أعلاد0160 
والبلاتين والإيتويوزيد؛ كما تستخدم أدوية أخرى كال 
10 الذي يستطب في الورم المنوي في المرحلة أكثر 
من 115 وفي بقية الأورام الخصوية اللأخرى في كل المراحل. 

النتائج: 

الأورام المنوية: 

© في المرحلة 1: تقارب نسب البقيا 96/. 

© في المرحلة 11: يختلف الإنذار يحسب حجم الورم وتكون 
نسبة البقيا بعد خمس سئوات من 6!ا-50/ بحسب حجم 
الإصابة العقدية؛ فحين وجود عقد أكير من ١٠سم‏ تصل 
النسبه إلى 86 بالعلاج الكيميائي. 

الأورام غير المنوية (565012012 -27012): العلاج الكيمياني 
هو الأساس فيها مع إمكان الاكتفاء بالمراقبة من دون علاج 
في حالات منتقاة. 

وينم العلاج الكيميائي بإعطاء ؟-” أشواط حين ارتفاع 
الواسمات بعد الجراحه أو حين غرو الورم الحبل المنويء آو 
إذا كان النوع التشريحي المرضي من نمط الأورام المضغية. 

أمافي الحالات اللأخرى فيستطب إعطاء 7-4 جرعات 
كيميائية. 

المتابعة بعد الجراحة: 

يحدث النكس الورمي فى 24١‏ من الحالات في السنتين 


الأوليين بعد العلاج. ويجب أن تكون المراقبة شديدة لإمكان 
إعادة طرح الرأي الجراحي والكيميائي مجددا. كما يجب 
الانتباه لارتفاع قيم الواسمات الورمية؛ مع البحث عن وجود 
نقائل عظمية أو خصوية للجانب المقابل. 

والمراقبة الدموية وحدها غير كافية لعدم ظهور ارتفاع 
الواسمات فى /٠١‏ من المرضى. 

كالثا أورام المثانة والحالب ؟<غاءهنا”! ع0 اء عأوو؟؟ 19 ع0 ععد2قء: 

الوبائيات والسببيات: 

تؤلف أورام المثانة ٠0‏ من أورام الذكور وتسبب الوفيات في 
من الأورام عندهم. وهي الشكل الأكثر شيوعاً في الشجرة 
البولية وتحدث بين أعمار /١-0١‏ سنة مع رجحان إصابة 
الذكور(الشكل ؟). تتوضع أغلب الأورام المثانية في قاع المثانة 
والجانبين؛ وتتوضع في 7241٠‏ من الحالات في المثلث المثاني. 

هناك العديد من العوامل الكيميائية والمهنية التي تعد 
عوامل خطورة مثل: ال 222106 الإطاطامةم -8 وال عللاهمة 
والقطران في اللفافات (السجائر). كما يزيد التهاب المثانة 
الناجم عن الحصيات المثانية والالتهاب الحشوي (ولاسيما 
البلهارزيا) من نسبة الأورام المثانية (الشكل 4). 

التشخيص: 

-١‏ السريري: 

© البول المدمى العياني وهو الأكثر شيوعاً ه17/: ومتقطع 
غالبا. 

© الألم المثاني أو فوق العاني. 

© عسر التبول. 

"- الفحوص المتممة: 

© تنظير المثانة هو الإجراء القطعي للتشخيص والعلاج 
أحيانا؛ بإجراء الخزعات المباشرة الوحيدة أو المتعددة. 


الشكل (4) الشكل التشريحي للمثانة 


© التصوير المقطعي المحوسب لتحري الحالة الموضعية 
والتقيلية. 

© الفحص السريري تحت التخدير العام. 

© نحليل البول الخلوي والبحث عن الخلايا الورمية. 

© تصوير المثانة والإحليل. 

©الخرعات الموجهه بالنصوير المقطعي من العقد البطنية 
الحوضية. 

©فنح البطن الاستقصائي مع الخزعات من العقد 
البطنية الحوضية. 

© صورة صدر للبحث عن الإصابات البعيدة. 

©النصوير الومضاني. 

©التصوير باللإصدار البوزيتروني (مهء5 )ء2). 

التصنيف: 

يعتمد الأساس في إنذار الأورام المثانية على الغزو الورمي 
جدارالمثانة» وبالتالي فإن الدقة التشخيصية تتحدد بدقة 
إجراء الخزعات الني يجب أن تكون واسعة وعميقة لدراسة 
هذا الغزو (الشكل 0). 

هناك أشكال عديدة للتصنيف منها ال /11110 (الجدول ؟). 

فأورام المثانة تتمتع بإمكانية الغزو الحشوي بالجواروعن 
طريق الدم للأحشاء البعيدة (الكبد الرئة والعظام). 

التشريح المرضي: 

من الاورام المثانيهة من نمط سرطانة الخلايا المتحولة 
6 وهي مميزة للأورام البولية. 

للدرجة الخلوية (8:206) أهمية كبيرة وهي تصنف كما 
في الجدول (9). 

تؤلف سرطانة الخلايا المتحوئة داخل الظهارية كيانا 
خاصاً مكوناً من خلايا خبيثة على نحو واضح ولكنه محدود 
بالطبقة السطحية البولية. هذه الأورام تكون منتشرة ممع 
مظهر تنظيري داخل المثانة غير طبيعي؛ ويكون تطور الآفات 
باتجاه الآفات الغازية في ريع الحالات من مكان واحد أو عدة 
أماكن حين كشف الإصاية الورمية. 

هناك أشكال أخرى ونادرة لأورام المشانة من نمط: 
السرطانة الظهارية ه-١٠2/‏ والسرطانة الغدية ؟1. 

مبادئ المعالجة: 

معالجه الأورام المثانية صعبة من حيث الاختيار بين 
المحافظة على الوظيفه الإفراغيه ويين الحصول على الشفاء 
من هذه الأورام القاتلة. ومن المهم معرفة أن أغلب الحالات 
تصيب المتقدمين بالعمرفوق ال 50-170 سنة وتشاركها إصابات 
وأمراض عديدة أخرى توجه المعالج إلى اختيارالطرق 


4 : غزو للاعضاء المجاورة 


الشكل (5) تصنيف 11111 لسرطان الخلايا الكلوية 


العلاجية وفقاً للوضع المرضي العام. 

علاج الآفات السطحية: أورام المثانة السطحية أو داخل 
الظهارة تعالج بالاستئصال عن طريق التنظير أو التخثير 
الكهريائي. 


أما في الحالات الغازية أو سيئة التمايز فينصح بإجراء 
التنظير المثاني المتكرر وإعطاء العلاج الكيميائي الموضعي 
(إعطاء كل من عمنعئا30213:2 و 06أ6/(تهم]نم) أو لقاح السل 
0 وهو الأفضل والذي يستعمل أولاً» وهذه المعالجة تطبق 


)١( الجدول‎ 


ورم حليمي أو السرطانة الحليمية غير غازية ولكنها تاكسة بشدة. 


ورم خلايا متحولة (1.0.0) يراوح من جيد التمايز إلى الأشكال غير المميزة والغازية بشدة مع 


إمكانية إحداثها لنقائل بعيده. 


أسبوعياً مدة > تاكن : 

الأورام الفغازية: الجراحة هي المعالجة الأساسية في هذه 
الحالة وتتمثل بإجراء استئصال مثانة تام مع إمكان التوسع 
لإجراء استئصال الموثة عند الرجال أو تفريغ الحوض عند 
النساء في الأشكال المتطورة موضعياً (13). ومع تحسن نوعية 
التخدير وتحسن المراضة وانخفاض الوفيات: ارتفعت نسية 
البقيا لمده ه سنوات لنراوح بين 7١-7١‏ بحسب درجة الغزو 
الورمي والامتداد العقدي. غالبا ما يكون التحويل الحالبي 
في الحالات المتقدمة باتجاه القولون السفلي؛ وحديثاأً تم 
التوصل إلى تقنية تصنيعية يمكن بها إجراء تصنيع المثانة 
من القولون مع وجود مصرة عضليةه أو مع إعادة الوصل 
الإحليلي. 

أما استئصال المثانة القسمي فيفترض من أجل إجرائه 
أن يكون الورم وحيدا وحجمه أقل من 1سم, وأن يكون في قبة 
المثانة أو على الوجه الخلفضي. 

المعالجة الشماعية: المعالجة الشعاعية قبل الجراحية أو 
بعدها لا تحسن نتائج الجراحة الأولية التامة إلا قليلاً؛ ولو 
أنها تخفف النكس الحوضي. ومن أنتماط العلاج المقترح في 


بعض المراكز العلاج الشعاعي الموضعي أو العلاج الشعاعي 
الكوري القريب الكتبي 'ام52ع0)ع1كناك بال (10نا1101-منااوعه) 
والمترافق والاستئصال القسمي. أما العلاج الشعاعي المطلق 
للأورام المثانية فيكون بجرعة 7١-70‏ غري (معالجة بين 1-١‏ 
أسابيع). 

العلاج الكيميائي بالطريق العام: تمت الاستعانة به في 
السنوات اللاخيرة يعد تطور الادوية الكيميائية وتحسن 
التأثيرات الجانبية بالعلاجات العرضية المناسبة. ويطبق في 
بعض الحالات علاجا وحيدا بغاية الشفاء مع نسبة استجابة 
٠‏ ويكون الشفاء تاماً في نصف هذه الحالات. اعتمدت 
المشاركات الدوائية الأكثر استخداماً على كل من برنامج 
(بروتوكول).ع:22«ء12]00]1 .عم اكه أطصالا .عمل نم2 م20) 
عش /ا-1/1 (عم )د امداء أو برنامج (بروتوكول) 1]40106ء72ع8) 
(3]18[م5ك والأدوية المناعية التي ما زالت قيد المتابعة 
بالدراسات الحديثة من نمط مثبطات التيروزين كيناز 
11016هناء الذي أصبح الأمل المرتقب للحالات الانتقالية. 

المنايعة بعد العلاج: 

تتضمن المراقبة والمتابعة الدورية لأورام المثانة عدا الفحص 


السريري والتنظيري الدوري (ولاسيما في الحالات التي دنم 
فيها المحافظة على المثانة)) استخدام التصوير المقطعي 
المحوسب وال 71111 لتحري النكس الحوضي أو العمدي أو 
النقائل البعيدة؛ وحديثأً أضيف التصوير بالإصدار 
البوزيتروني 5030 28:1 إلى الاستقصاءات الجديدة بغيه 
التصنيف والمتابعة؛ إضافة إلى الومضان العظمي. 

رابعاً- أورام الحالب أ«غاءهنا*! عل كتزنا12نا): 

تؤلف أورام الحالب ٠١-5‏ من أورام الطرق البولية؛ وهي 
أورام حويصلية لأورام المثانة ولها المظهر النسجي نفسه 
ويمكن أن تكون متعددة البؤر. 

ينم التشخيص بظهور الدم في البول وأعراض الاستسقاء 
الكلوي والكلية الصامتة (شعاعيا). أما التشخيص النسيجي 
فيصعب الوصول إليه (تحري الخلايا في البول أو عبر 
التنظير). 

قد تستفيد الحالات السطحية من العلاج الموضع بال 86060 
داخل الحالب, أما في الأشكال الغازية فتستطب الجراحة 
ياستئصال الكلية والحالب وتجريف العقد الأبهرية والقطنية. 

وفي إصابة الشحم حول الحالب: يشعع المسكن القطني 
والعمّد الأبهرية القطنيةه مع عدم تحديد درجة الاستفادة 
من هذا العلاج. أما في إصابة العقد فيفضل استعمال 
معالجة كيميائية متممة والإنذار فيها سيئ. 

خامساً سرطان الكلية داع" دنال *اء232: 

الويائيات والسيبيات: 

تؤلف سرطانة الكلية 4 من السرطانات عند الرجال و17 
من الأورام عند النساء. وهي السبب في الوفاة في 7 من 
الحالات الورمية عند الرجالء والعمر الوسطى للظهور عند 
البالغين 050- "١‏ سنةه مع رجحان إصاية الذكور. 

أماالأشكال النسيجية فتؤلف السرطانةالغدية 
5428 :2/86 متها عند البالفغين. العوامل المؤهبة 
مازالت مجهولة ويتهم في بعض الأحيان التدخين وتشعيع 
العقّد الحرقفية السابقء أما الأسياب الجنينية فيلا حظ 
منها تواقق ظهور منادزمة 1.1701[ -اءعمم111 100 مع حدوث 
هذه الأورام وبالشكل ثنائي الجانب غالبا. 

أما عند الأطفال فتعد أورام الكلية السبب الثاني للأورام 
البطنية وأهمها الورم الأرومي الكلوي 135603معدامءم 
ويدعى ورم ويلمز 77/11705, وهي تستفيد على نحو كبير من 
الجراحة والعلاجات الكيميائيه الحديثة. ويكون العمر 
الوسطى للإصابة عندهم ينحو 6,؟ سنة وتؤلف الحالات 
ثنائيه الجانب 4/ منها مع وجود خلل وراثي ولاسيما في 


الصبغي ١١‏ بذراعه القصير. 

التشخيص: 

-١‏ التشخيص السريري: 

بول مدمى في ٠١‏ من الحالات؛ وألم بطني في 00/, وكتلة 
في الخاصرة أو في البطن :/٠١‏ ونقص الخضاب في ”2/7 
وحمى معزولة في ./1١١‏ 

وتكشف أورام الكلية في ثلث الحالات لوجود نقائل بعيدة. 
كما قد تتظاهر بمتلازمه نظيرة ورمية على شكل: فقر دم, 
وزيادة الكريات الحمر؛ وزيادة الصفيحات؛ ونقص كلسيوم 
الدم. وخلل وظائف الكبد. وحمى معزوله. 

؟- الوسائل التشخيصية: 

أ- يظهر تحليل البول ارتفاع الكريات الحمر. 

ب- تخطيط الصدى هو الوسيلة الأسهل للكشف وبساعد 
على تحديد طبيعة الآفة وامتدادها. 

ج- تصوير الأوعية الظليل مع تصوير مقطعي 
(برانشيمي) ويساعد على تحديد امتداد الآفة وإمكان 
استتصالها وعلاجها. 

د- التصوير المقطهي المحوسب: وهو الوسيلة الياتة 
والسريعة لتشخيص الآفات الكلوية فهو يعطي معلومات 
عن: الحجم والبنية والامتداد والانتقالات وإصابة العقد 
البطنية والحوضية وامكان أخن الخزعات الموجهة. 

ه- التصوير بالرنين المفنطيسي 1111 وهو لا يرجح 
التصوير المقطعي المحوسب لأن المعلومات التي يعطيها هذا 
لا تزيد على المعلومات التي يعطيها ذاك. 

و- التصوير بالا صدار البوزيتروني 5022 1171 وهو الوسيلة 
الحديثة للكشف وتحديد الإمتداد والإنذار. 

التصنيف: 

يعتمد على الوسائل التشخيصية الآنفة الذكر السريرية 
والشعاعية مع انتظار الننائج التشريحية المرضيةه والنسجية: 
ويحسب نظام ال 1771/1 تقسم كما هو مبين في الجدول (1). 

التشريح المرضي: 

الشكل الأكثر شيوعا عند البالفين هو الكارسينومة 
الغدية والكارسينومة ذات الخلايا النيرة؛ مع أهمية الدرجة 
الخلوية؛ وتمتد أورام الكلية موضعياً ثم ناحياً ثم عامة مع 
نسبة عالية من التكون الوعائي الورمي. 

وتؤلف أورام الخلايا المتحولة [73805101008] 50-٠١‏ من 
الحالات بسبب الطبيعة البنيوية للطرق البولية مع امتدادها 
إلى داخل الكلية ونزف على طول الحالبين وإصاية متعددة. 
وهي تؤلف 25١٠‏ من الأشكال النسيجية في حالات الكلية 


الأورام أقل من 5, اسم المحددة في الكلية. 
الأورام أكبر من 0, اسم المحددة في الكلية. 
٠:8‏ منداد الورم إلى الوريد الكلوي. 


لا يوجد إصابة عقديهة. 


. 3 .92- 


إصابه عقدية وحيدة تراوح بين ؟١-هسم.‏ 


أو متعددة أقل من هسم. 


3 
الجدول (1) 


الحوضية. 

المبادئ العلاجية: 

-١‏ الجراحة: تستطب في الغالبية العظمى من الحالات 
وفي بعض حالات وجود انتقال وحيد حيث يستطب 
الاستئصال الجراحي للورم الأولي والنقيلة (ولاسيما 
العظمية أوالرئوية). 

الإجراء الجراحي الأساسي هو استئصال الكلية التام 
والعقد المحيطة. وقد يكون الامتداد الورمي إلى الوريد 
الكلوي أو الأجوف السفلي مضاد استطباب للجراحة. وفي 
الحالات الورمية الحالبية أو الكلوية يلجأ إلى استنصال 
الكلية والحالب. كما يمكن الاستفادة من العلاج الشعاعي أو 
الاصمام الوعائي من أجل إنقاص الحجم الورمي قبل 
الجراحة. 

"- العلاج الشعاعي: يبقى شأن العلاج الشعاعي في 
الحالات المسناصلة مثار جدل؛ مع إمكان قبوله في الأشكال 
المتطورة موضعيا 72-13 لأنها تسبب 4٠‏ من حالات النكس 
الموضعي. تراوح جرعة العلاج الشعاعي في هذه الحالة بين 
6 غري مدة 0-0" أسابيع. 

ويستطب العلاج الشعاعي التلطيفي في الحالات 
الإسعافية أو بصفته علاجا للتوضعات الورمية الانتقالية 
والمؤلله. 

*- العلاج الكيميائي: لا تفيد العلاجات الدوائية إلا في 
٠‏ من الحالات؛ وهي تعتمد على نحو أساسي على العلاج 
المناعي ولاسيما ال 1266276208 وال عم1ءاناء[10167. وتستجيب 
لها 74 من حالات التوضعات الصغيرة الحجم أو النقائل 


الصغيرة. ومن الأدوية الحديثة مادة ال 01]1016ناة التي فتحت 
آفقاً جديدا في علاج الحالات الورمية الكلوية؛ أما الأدوية 
الكيميائية (ال ©102125612لا -110]5672]6 -/6)01/1) فلا 
تتجاوز الاستجابة لها ال .1٠١‏ 

النتائج والإنذار: 

تراوح البقيا لمدة ه سئوات من 60-٠١‏ من الحالات يعد 
الجراحة وحدها في حالات ال 12-11. أما في حالات ال 73 
فنسبة البقيا لعدة سنوات 270-٠١‏ من دون أن تسهم المعالجة 
الشعاعية في زيادة النسبة السابقة ولكن مع قلة الحالات 
الناكسة موضعيا . 

أماال 14 فغير قايلة للشفاء ويبقى العلاج الكيميائي 
والمناعى العلاج الأهم في المتايعة. 

سادسا أورام الإحليل: 

أورام الإحليل أورام ذكورية الطبيعة, وتحدث في الأعمار 
المي تزيد على ٠١‏ سنة. وهي نادرة وحين حدوثها ترجح إصابة 
الثلث السفلي للإحليل؛ في أكثر من نصف الحالات؛ وهي 
من طبيعة نسيجية بشروية ولاسيما في المثانة وال حليل. 

التشخيص: يسنند التشخيص السريري إلى: 

١-البول‏ المدمى:؛ وهو الشائع في 75 من الحالات. 

؟- الألم البطني الحوضي. 

#- أعراض انضغاط حوضية. 

4- النقائل البعيدة ومشاكلها. 

وقد تبدو بفحص البول إضافة إلى الدم خلاذيا ورمية 
منشرة. وقد يسمكن التصوير الظليل من كشف عائق على 
مسار الإ حليل. 


لاع 


ويحدد التصوير المقطعي المحوسب حجم الآفة خارج 
اللمعة والعلاقة ببن الورم وأعضاء الجوار والاصابة العقدية 
والانتقالات. كما يساعد التنظير الإحليلي المثاني على وضع 
الإنذار. ويوضح الشكل التصنيف الورمي يحسب الامتداد 


الورمي. 

مبادئ العلاج: 

-١‏ الجراحة ولها الشأن الأكبر في المتابعة الورمية؛ ودورها 
حاسم. 


"- العلاج الشعاعي الخارجي يستطب في الحالات 
المتطورة موضعياً وغير الجراحية بداية. 

*- العلاج الكيميائي: لم تظهرله آثار في تحسين هذه 
الحالات الورمية. 

النتائج والإنذار: 

إن نسية الشفاء لمدة خمس سنوات بعد الجراحة الكاملة 
(مع تأكيد سلامة الحواف مخبرياً) هي 4١‏ في الدرجة 
الخلوية الطبيعية والغزو الورمي المحدود وتنخفض هذه 
النسبة إلى ٠١‏ في الحالات المتطورة موضعياً والممتدة إلى 
الجوار. 

سابعاً- أورام القضيب عع725 12[ 0 15نا1112]: 

أورام القضيب وتراوح نسبة حدوثها بين /1,6-١‏ من مجمل 
أورام الجهاز البولي عند الذكور. وتختلف نسبة الحدوث 
بحسب الدول والمناطق والحالة الاجتماعية الاقتصادية 
والانتماء الديني. وهي نادرة في المجتمعات الإسلامية 
واليهودية بسبب الختان في الطفولة. 

عوامل الخطورة: 

تضيق الملفة 11700515م: يشاهد في 40-75 من إصابات 
القضيب وبنجم عن تراكم المفرزات تحت القلفة من دون 
معرفة الآلية الورمية المحرضة؛ ولبعض الفيروسات (21711) 
1م 11115 111010317م2م . - وكما هو شائع في أورام عنق الرحم 
- شأن في تطور بعض الحالات الورمية. 

وترتفع نسبة الإصابة بأورام القضيب حين إصابة الشريكة 
الجنسيه بورم في عنق الرحم. 

التشريح المرضي: 

أكثر من 240٠‏ من أورام القضيب من نمط السرطانة 
البشروية؛ وقد تكون على نحو استثنائي أوراما قاعدية أو 
ميلانوما أو ساركومة أو أوراما من المثانة أوالموثة تغزو 
القضيب. 

الآفات قبل الورمية: 

يتهم كل من آفات التنسج الأحمر 13516م67/1:0 والورم 


اللقمي 1006لا0001ء ومرض بوين 805762 بيأنها من الآفات 
ما قبل الورمية وتعالج بداية بأشعة الليزرأوالجراحة 
المحدودة. 

تتميز السرطانة البشروية عيانياً بأنها تؤلف ورما متقرّحاً 
في 70 من الحالات وغازياً في 705 من الحالات. 

التظاهر السريري: 

تكشف أغلب الحالات الورمية يالجس السريريء وقد 
تكشف أيضا بظهور آلام أو حكة أو نزف أو اضطراب بولي. 

تصاب العقد المغبنية في البداية لأنها مكان النزح الأولي 
في 50-٠١‏ من الحالات: وتكون ورمية منذ البدء في 75٠‏ 
من الحالات مع وجود إصابة ارتكاسية التهابيه في بقيه 
الحالات. 

العلاج: 

-١‏ علاج الورم الأولي: 

أ- العلاج الجراحي: هدف الجراحة استئصال الورم 
استئصالاً تاماً مع حواف أمان مناسبة تراوح ما بين ١-1اسم.‏ 
وتختلف درجة الاستئصال من استنصال موضعي إلى البتر 
الموضعي أو البتر التام؛ والبحث عن الحواف الحرة النظيفة 
صعب ولاسيما حين إصابة الجسم الكهفي. 

ب- العلاج الشعاعي: وهو بشميه الخارجي والموضعحي مهم 
جدا في أورام القضيب. 

© العلاج الشعاعي الخارجي منخفض الطاقة )0601 025 
أو عالي الطاقة 06616 ]0ط يعالج ثخئاً محدودا في بعض 
الحالات وكمية الأشعة المعطاة ٠١-564‏ غري. 

© العلاج الشعاعي الموضعي أو المعالجةالكورية: توضع 
فيها منابع مشعةه مثية بالورم وفق نموذج ودراسة فيزيائية 
خاصة: أو توضع المنابع المشعة بالتماس المباشر مع الورم. 
ويسنخدم فيها ال 121011112. 

"- معالجة العقد المفبنية: 

أ- العلاج الجراحي: بتجريف المنطقة. 

ب- العلاج الشهاعي: بعد الجراحة. 

ج أو المعالجة الشماعية الوحيدة. 

العوامل الإتذارية: 

من عوامل الإنذار العمر وحجم الورم والإصاية العقدية 
وإصابة الجسم الكهفي ويعض الأشكال التشريحية المرضية: 
وأهم هذه العوامل الإصابة الكهفية والإصابة العقدية 
لشأنهما في الإنذار الحياتي. 

والإصابة العقدية هي العامل الأكثر أهمية؛ إذ تصل نسبة 
البقيا لمدة ه سنوات إلى 75 حين عدم وجود إصابة عقدية 


في حين تكون 7717 حين وجودها. 

"- العلاج الكيميائي: ما زالت المعلومات عن هذا العلاج 
قليلة جدا لقلة الأعداد المعالجة. 

المضاعفات المهمة: 

١-البتر‏ الجراحي وآثاره الراضة النفسية. 


؟- تسهم المعالجة الشعاعية في المحافظة على القضيب 
في 28٠١‏ من الحالات. ولكن يحدث بعدها تليف الإ حليل في 
27٠0-٠‏ من الحالات وخاصة مع وجود سوابق التهابية, 
وتشاهد نخرة الحشفة في 250-٠١‏ من الحالات. 


أورام الجهاز العصبي المركزي 


قد تنشأ هذه الأورام من كل بنية داخل القحف (الدماغ, 
السحاياء الغدة النخامية؛ الجمجمة). وهي تؤلف /١‏ من 
الأورام عموماً؛ ويؤلف سرطان الخلية النجمية 50 منها. 
إن نسبة الحدوث )3٠١٠٠١/94,5(‏ وتؤلف الأورام الدبقية 
83 أكثر من /5١0‏ من الحالات:؛ كما أنها تؤلف 7٠١‏ من 
خباثات الطفولة (ثاني سبب للوفاة يعد الابيضاض). تصيب 
الذكور أكثر من الإناث؛ مع ذروة حدوث عند الأطفال؛ وعند 
الكهول (هل/ا- 86 سنة). 

عوامل الخطورة: 

تزداد خطورة الإصابة بتقدم العمر,. وهي أكثر شيوعاً في 
العرق الأبيض ما عدا الأورام السحائية التي تكون أكثر شيوعاً 
عند السود؛ ومن العوامل المهمة: 

-١‏ عوامل وراثية: توجد قصة عائلية في أقل من 5: من 
الحالات مثل التصلب الحدبي 50167051 5670105ا]» ومتلازمة 
توركو 007077لا5 ]11110 ومتلازمة لي فروماني 1أر12101076-أآ 
10 والداء الليفيالعصبي نمط )١(‏ 


15 
؟- عوامل بيئية والتعرض للبتروكيميائيات؛ وصناعة 
الفضاء. 


- حالات طبية: وهي تؤهب على نحو خاص للإصاية 
بلمفومة أولية في الجهاز العصبي المركزي؛ مثل أمراض 
نقص المناعة؛ وزرع اللأعضاء؛ والأدوية المثبطة للمناعة؛ 
وبعض الأخماج الفيروسية مثل ابشتاين بار 58817 وال1/17© 
وال/1111: ومعالجة القحف الإشعاعية؛ ورض الرأس. 

العلامات والأعراض: 

-١‏ غير ذوعية: الصداع ويشاهد في0١5‏ / من الحالات وقد 
يكون شديدا؛ وهوعادة صباحى ويزداد في أثناء النهار: 
والغثيان والقياء (يسبب زيادة التوتر داخل الشحف)). ووذمة 
حليمة العصب البصري. 

"- نوعية: خزل شمي: حبسة؛ عيوب ساحة الرؤية»؛ نويات 
اختالاجية جزئية أو معممة:؛ نشبات 100015 (نزف ضمن الورم)؛ 
نسيان وتغيرات في السلوك. 

التشخيص: 

يتم التشخيص غالبا بعد ظهور الأعراض العصبية 
الموجهة إلى وجود آفة دماغية: ويتأكد التشخيص على نحو 
أساسي بالتصوير الإشعاعي. 


فوازديروان 


-١‏ التصوير الاشماعي: 

أ- التصوير بالرنين المفنطيسي 7250220226 112 202826: 
(1111) عماعدد1 هو أكثر الوسائل الشائعة والفعالة في 
تشخيص الأورام الدماغية. يستخدم ال 1151 الحقول 
المغنطيسية بدلا من الأشعة السينية في التصوير. هنالك 
عدة أنواع منه: 

© التصوير من دون حفن 1/111 :3اناع16. 

ه#التصويرمع حقن -77ناام 1 [200ع (/ا1) 5نا0م 121137 
1111 لععمقطم . 

© المرنان الوظيفي (10/111) 1/111 |20]1002نا1. 

©المرنان بالتنظيرالطيفي ع265011210 1012826]12 
(1/1155) لاممء7505]ع6م5. 

ب- التصوير المقطعي المحوسب للدماغ [غ)نام010© 
(01)) 'إام2ع0020): يعتمد على الأشعة السينية في التصوير 
ويجرى مع مادة التباين أو من دونها, ويفيد في تشخيص 
الأورام والنزوف وغيرها في الدماغ. 

ج- التصوير المقطعي بالإصدارالبوزيتروني بوساطة الدقائق 
الشرية للتظائر المشهة 5220 13م 02120812) 55102أتاء 051505م 
(8171): ويفيد خاصة في تمييز النكس من العقابيل بعد العلاج 
الإشعاعي. 

د- تصوير الشرايين الدماغية. 

ه- تصوير النخاع 70[61085210: وهو نادراً ما يستعمل 
بعد ظهور المرنان والتصوير المقطعي المحوسب. 

؟- بزل السائل الدماغي الشوكي: 

لتحري الخلايا الشاذة والآحينات والسكر في السائل 
الدماغي الشوكي. 

"- الخزعات التسيجية: 

تجرى في أثناء الجراحة إما بهدف استئصال الورم وإما 
بهدف الاكيفاء بأخن عينه إذا كان الورم غير قابل 


للاستتصال. 
التصنيف النسيجي: 


١-الأورام‏ العصبية الظهارية 2025<ن) [2ذاعطذمع0“ناعط: 
5 عط 04 من هذه الأورام: 

أ- الأورام الدبقية (720175د) ءذالاء35:0) 12015نا] 121ع: تكون 
غازية 121725107 أو غير غازية 202-12125117: ولها عدة أشكال 


الشكل )١(‏ ورم دبقي عالي الخباثة في الفص القفوي 
© أورام الخلايا النجمية 10112/إ251:02. 
© ورم الخلية النجمية الكشمي (اللذا مصنع) 135)12م303 


0010106010 


© الورم الأرومي الدبقي متعدد الأشكال 5125]0212وذاع 
للن 1 اسه 

ب- أورام البطانة العصبية 1020:5نا) [220(1021م»6: متها : 

© ورم البطانة العصبية الحليمي المخاطي جيد التمايز 
١08‏ 

© ورم البطانة العصبية الكشمي (اللا مصنع) 135]1م203 
061 6 

ج- الأورام الديقية قليلة التفصنات 11055نا] [011800650708!13: 

© الأورام جيدة التمايز 78موذاعه0000:0ؤناه. 

© الأورام الكشمية (اللا مصنعة) (2021180200) 135)1م222 
10113 

د- الأورام المختلطة 20:5نا) 2010: 

© الورم المختلط: (بطاني عصبي مع خلايا نجمية). 

© الورم المختلط: (دبقي قليل التغصنات وبطاتي عصبي 
وخلية نجمية). 

ه- أورام الأرومة العصبية أو الأرومة الدبقية (الأورام الجنينية) 
كأطعلمعاء عتأكهاطوذاع عه عتاكة[طمكناعم 81 كرمصس!:ولها أشكال 


نسيجية عديدة منها: 


الشكل (؟) ورم دبقي قليل التفصنات كشمي (لامصنع) في الفضن 
الجبهي الأيمن. 
© الأورام اللبية الظهارية 1508اعط]زمء1!0نال126. 
© أورام الأديم الظاهرالعصبي البدئي 3001106رم 
ع للط) ؤرمصرنا لومسعلم1عع10ناع. 
3- الأورام غير الدبقية 20:5نا) [دذأاع202: 
أ- الأورام البارنشيمية الصنويرية 22الإاء3:60م 10621 
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ب- أورام الضفيرة المشيمائية 12015ن] 5ناءاء1م 0501010 

- الأورام العصبية الأخرى 255ام2»0م 1/5 062: 

أ- أورام منطقة السرج ددنعء" عدااء5 عط 04 2055انا1: 

© ورم النخامى الغدي 30620213 /0ة] تنا ام . 

© سرطانة النخامى 6312120103 '(11]31ا ]ام . 

© الورم القحفي البلعومي 013111081131/18101214©. 

ب- أورام التسيج الدموي؟12105نا؛ 0111م20 لرعط: 
وأهمها: اللمفومات الأولية. 

#- أورام الخلية المنتشة 172015 نا؛ [اع0 56171 . 

6- الأورام السحائية 122211185 ©11) 01 1011101:5): 


الورم السحائي 716717510713: وله عدة أشكال نسيجية: 
منها الورم الليشىي 5م111 والورم السحائي الظهاري 


(الشكل؛) سرطانة النخامى. 


(الشكله) ورم قحفي بلعومي. 


6218012121 ومن الأورام السحائية الخبيثشة:الورم 
السحائي الكشمي (اللا مصنع) 0810772زمع2 ء(]5امهمة 
والورم السحائي الالاتمطي 1219810023 122[1م/[]2 . 

6- أورام السحايا غير السحائية لدناء0]1ع2أمء2:-ههمم 

685 عط) 01 122015ل1: 

أ- الأورام على حساب الوريقة المتوسطة الميزانشيمائية 
2231 (5تاعمء2225: قد تكون سليمة أو خبيثه. 

ب-آفات الخلايا القتامينية الأولية عنا/زء300ا12 نزنة1! :م 
فنك" 

- أورام الأعصاب القحفية والشوكية لدتصدى 05 20:5انا؟ 
22255 لههام5 220: 

أ- أورام القمد العصبي (الشوانوما) 517/200012 
(00023ع11ناع8 ,770003نا0): ولها عدة أنواع نسيجيه. 

ب- الورم الليفي العصبي 0110101722نا112. 

ج- أورام مد الأعصاب المحيطية الخبيثة 72211802016 
(20103هة/أخطعء5 122118212116) 701كنا؟ لتمعطة ع/كرعم لورعدام ترعم. 

8- الامتدادت الموضعية من الأورام الناحية. 

9- الأورام الانتقالية والكيسات والآفات شبه الورمية 
15 ع!1101-11لا ١‏ 

التصنيف المرحلي: 

تظام :1110 (لا يستخدم /1). 

لا يوجد تصنيف مرحلي معتمد لأورام الدماغ؛ إذ إتها 
نادراً ما تنتشر إلى خارج الدماغ إلى العقد الناحية؛أو 
الأعضاء البعيدة؛ وهي أورام غازية موضعياء ولكن هناك 
بعض الأورام قد تنتشر إلى النخاع الشوكي عن طريق السائل 
الدماغي الشوكي: مثل ورم الأرومة اللبية؛ وورم البطاتة 
العصبية و(211815). ويعتمد على درجة الورم 013206 (0) 
وعلى حجم الورم '1 في تحديد المرحلة. 


أورام قوق الخيمة (وتحت الخيمة): 
© حجم الورم: 


1 حجم الورم بقطر أقل أو يساوي (0)سم؛ وموضع في 
جانب واحد (بقطر (*)سم أو أقل من ذلك في الأورام تحت 
الخيمة). 

2 حجم الورم بقطر أكبر من (5)سم: وموضع في جانب 
واحد (بقطر أكبر من (7)سم في الأورام تحت الخيمة). 

3؛: ممتد إلى البطينات. 

4 ممتد إلى تحت الخيمة أو تصف الدماغ المقايل (ممتد 
إلى فوق الخيمة أو نصف الدماغ المقابل في الأورام تحت 
الخيمة). 


© الدرجة التسيجية: 
1 جيد التمايز. 
2 متوسظ التمايز. 
3 سيئ التمايز. 
4 غير متمايز. 

© المرحلة: 

ه1: 1101 
12-38. 


ذه 11: 02 1 1 

21 2-3 2 :11 8 

111 م: 103 1 

1 2-3 031118 

1 /ا: 111 01 04 015 01-3 14 


العوامل الإتذارية: 

يتعلق الإندار بالعمر والحالة السريرية والدرجة 
النسيجية؛ فالبقيا الوسطية بعد العلاج التقليدي (جراحة 
+أشعة:؛ معالجة كيميائية) ؟ ستوات فى ورم الخلية النجمية 
الكشمى (اللا مصنع))؛ وسنة واحدة فى الورم الدبقي عديد 
الأشكال؛ وه-١٠‏ سنوات في ورم الخلية النجمية والورم الدبقى 
قليل التغصنات (أقل من ه سنوات فى المرضى يأآعمار أكثر 
من +٠‏ سنة). 

المعالجة: 

اولاً- المعالجة الداعمة: 

الهدف منها تحسين الوظيفة العامة والعصبية. 

-١‏ مضادات الاختلاج: (حين وجود نويات اختلاجية): 
لاموتريجين: توبيرامات 1001132136. لا تعطى هذه الأدوية 
وقائياً إلا في الفترة حول العمل الجراحي (يستخدم عادة 
فينيتوئين أو فينويارييتال). 

؟- الكورتيزون: ينقص الوذمة حول الورم والتوتر داخل 
القحف, ويسرع زوال الصداع؛ ويحسن العلامات العصبية. 
الدواء المفضل هو الديكساميثازون يسبب فعالينه القشرية 
المعدنية الضئيلة. الجرعة (17)ملغ يومياً تزاد أو تنقص 
بحسب الأعراض وتسحب تدريجياً عند بدء العلاج الأساسي. 

ثانيا- المعالجة الأساسية: 

يرتكز العلاج على تضافر فريق متعدد الاختصاصات 
ةع 85 أاماء10111015 وهي مشاركة المعالجة الجراحية 
والمعالجة الإشعاعية والمعالجة الكيميائية. 

-١‏ المعالجة الجراحية: تهدف الجراحة إلى: 

أ- الحصول على تشخيص نسيجي دقيق. 


ب- إنقاص كتلة الورم والوذمة حول الورم وتأمين مسارب 
لجريان السائل الدماغي الشوكي. 

ج- إزالة الورم كلياً (عيانيا). 

تقنيات الجراحة: 

أ- الخزعة بالتصويب المجسم (بالتوضيع التجسيمي) 
5 5]420]2116: تستخدم جراحة التوضيع التجسيمى 
56703 للحصول على خزعة مناسبة من ورم عميق 
التوضع خاصه. (تكون الخزعة سلبية في 8-7/ من الحالات» 
ونسبة المراضة الجراحية 0/). 


اب 


الشكل (7) جهاز الخزعة بالتصويب المجسم 


ب الجراحة الموجهة بالتصوير (2عع]ناد 1060ناع ع112138: 
(105) تجرى دراسات شعاعية قبل الجراحة مع وضع علامات 
على فروة الرأس؛ ثم يجرى تصوير مقطعى محوسب أو 
تصوير بالرتين المغنطيسي وتقازن نقاط الفروة والنوضعات 
الورمية بالمرنان باستخدام الحاسوب. 

ج- وضع خريطة قشر الدماغ عمدأدصمةم 1ه20: ينبه 
السطح القشري كهريائياً لإظهار التوضع الصحيح لمناطق 
المشرالحسية والحركية والكلامية قبل الجراحة لتجنيها 
ما أمكن خلال الجراحة. 

المقارية الجراحية الممتمدة على التشريح المرضي (اعتماداً 
على حجم الورم وتوضعه وخصائصه): 

أ- الأورام السحائية وخارج المحورية: يكون سطحها محددا 
بوضوح ومفصول عن متن الدماغ لذلك فهى قابيلة 
للاستتصال التام: لكن ما يعوق ذلك اتصالها بالأم الجافية 
أو الأعصاب القحفية أو الأوعية أو قاعدة الجمجمة (وهنا 
يفضل الاستتصال تحت التام مع المحاقظة على البنى 
العصبية والوغعائية). 

ب- الورم الدبقي منخفض الدرجة: يحناج إلى اسنتتصال 
جراحي تام عيانياً؛ وهو يزيد معدل اليقيا له سنوات من٠0/-‏ 
٠‏ مقنارنة بالاستئصال تحت التام: وكذلك الأمر بالتسية 
إلى الأورام الديقية المختلطة. 


أما حين بقاء آفة صغيرة يعد الجراحة فيفضل إعادة 
الجراحة ولاسيما عند الأطفال. وهنا لا يوجد استطباب 
للعلاج الإشعاعي أو الكيميائي بعد الجراحة إلا بوجود دليل 
على ترقي المرضص. 

ج- ورم البطانة العصبية: يحتاج إلى استتصال تام عيانيا 
إن أمكن مع الحاجة غالبا إلى إجراء تحويلة (شنت) للسائل 
الدماغي الشوكي؛ لأن الورم يظهر في الجهاز البطيني. 

د- الورم الدبقي عالي الدرجة: مثل الورم النجمي الكشمي 
(اللا مصنع) أو الورم الدبقي قليل التغصنات. 

© الاستئصال الجراحي الأكثر سعة يحسن نوعية الحياة 
بإنقاص تأثيرات الكتلة والوذمة وإطالة معدل البقيا. 

© الخرّعه الفراغيةأوما يسمى الخرّعة بالتصويب المجسم 
65 51616013011 مفضلة في الأورام عميقة التوضع أو 
عديدة البؤر أو الأورام الكبيرة المتوضعة في القشر. 

ه- الأورام الناكسة أو المترقية: 

© يفضل إعادة الجراحة لإنقاص حجم الكتلة حين يكون 
المريض مؤهلاً لمعالجة كيميائية متممة مع حالة عامة جيدة 
ركارنوفسكي 5)2)15 10:102026]عم 1300151 أكثر من .)/5٠١‏ 

© المعالجةالإشعاعية عالية الجرعة قد ينجم عنها تنخر 
مع تشكل كئلة ووذمة؛ وقد تحناج لذلك إلى جراحة تلطيفية 
لإزالة الكتلة. 

©العلاج الكيميائي المفضل في حالة الورم الدبقي الناكس 
هو الكارموستين والتيمودال 700201010106]ع). 

-١‏ المعالجة الإشماعية: 

لها شأن رئيس في معالجة أورام الدماغ عند الكهول. 
وتصبح أكثر فعالية بعد الجراحة في معالجة الأورام الدبقية. 

© إشعاع الدماغ الكامل: مستطب لعلاج الآفات عديدة 
البؤر أو الآفات المترافقة وإصابة سحائية أوتحت بطانية 


عصبية. 

© إشماع الدماغ الجزئي: مستطب لعلاج الآفات وحيدة 
البؤر ( حقل محدود). 

يعتمد تخطيط المعالجة على التصوير المقطعي المحوسب 
لكي تكون المعالجة فراغية أو ثلاثية الأبعاد وذلك لإنقاص 
حجم إشعاع الدماغ الطبيعى. ويساعد إضافة المحسسات 
الإشعاعية - وهي أدوية كيميائية مثل التيموزولامايد - على 
زيادة أكسجة الورم الدبضي. 

وأظهرت الدراسات أن تطبيق المعالجة الإشعاعية مباشرة 
بعد الجراحة أدى إلى تحسن البقيا الخالية من المرض 
111731 عع17 -0156356 مدة (0) سئوات؛ ولكنها لم تنحسن 


البقيا الكلية 51110/192[1 [076121: إذ بقيت نتائجها مشابهة 
لننائج المعالجة الإشعاعية الآجلة. 


توصيات المعالجة في الأورام المختلفة: 
أ- توصيات المعالجة في الأورام النجمية منخفضة 
الدرجة: 


© يجب محاولة استتصال الورم الموضع في نصف الكرة 
المخية استتصالا تاما. 

© حين إجراء الاستنصال التام: يجب تأجيل إجراء 
المعالجة الإشعاعية حتى ظهور نكس لا يمكن مقاريته 
جراحيا. 

» حين يكون الاستتصال تحت تام: يجب إجراء المعالجة 
الإشعاعية بعد الجراحة. 

© تحسن معدل البقيا مع العلاج الإشعاعي وأصبح (5) 
سنوات في ٠5/؛‏ و١٠‏ سنوات في ٠١‏ من الحالات. 

ب- توصيات المعالجة في الأورام الدبقية عالية الدرجة: 

© تحتاج هذه الأورام إلى معالجة شعاعية بعد الجراحة 
بجرعة أكثر من 50 غراي ٠0(‏ غراي).؛ والاستجابة الإشعاعية 
التامة نادرة لكنها تؤدي إلى تحسين معدل البقيا. 

© تستجيب للمعالجة الإشعاعية 5١0‏ من أورام الخلية 
النجمية اللا مصنعة مع بقيا وسطية (*") سنوات و7765 من 
الأورام الأرومية الدبقية عديدة الأشكال مع بقيا وسطية 
سنة واحدة. 

والاستجابة الإشعاعية التامة نادرة. 

ج- توصيات المعالجة في الورم الفدي النخامي: إن المرنان 
1411 أفضل من التصوير المقطعي المحوسب للتقييم 
(التصويرالمقطعي المحوسب لا يظهر قاعدة الجمجمة وشدة 
المرض). 

المعالجة الأساسية جراحية؛ ويستطب العلاج الإشعاعي 
عند حدوث نكس:ء وأكثر استطباب العلاج الإشعاعي شيوعا 
هو حين يغزو الورم الجيب الكهفي أو الحيز فوق السرج. 

معدل النكس بعد الجراحة عال في الغدوم العياني الذي 
يزيد حجمه على (650,١)سم.‏ 

حدث لدى 2650-7١‏ من المرضى المعالجين شعاعيا قصور 
نخامي شامل تطلب إعطاء علاج هرموني معاوض. ويلا حظ 
حدوث استجابة هرمونية تالية للعلاج الإشعاعي (في الأورام 
الفعالة هرمونيا) خلال سنة حتى ثلاث سنوات. 

د- توصيات المعالجة في الورم السحائي: يشفى الورم 
السحائي بالاستئصال التام؛ باستثناء الورم الذي يصيب 
قاعدة الجمجمة أو الجيوب الوريدية الذي يتطلب علاجاً 


شعاعيا متمما بعد الجراحة. 

ه- توصيات المعالجة في الورم العصبي السمعي: معدل 
النكس بالاستئصال التام أقل من ه/ ويصل إلى 25٠0‏ 
بالاستتصال غير التام. 

وقد حلت الجراحة الاشعاعية حالياً محل الجراحة وأدت 
إلى ضبط أكثر من 28٠١‏ من الحالات حتى )٠١(‏ سنة؛ ولكنها 
تسببت بحدوث ضعف العصب الوجهي فى 2٠١‏ من الحالات 
واعتلال عصب مثلث التوائم في 705 من الحالات . 

المقاريات العلاجية المختلفة التي تهدف إلى تحسين 
البقيا: 

أ- المعالجة الإشماعية العديدة الأجزاء 6212)1082]0م:زط 
(1خ1111) نإمدءء]2010”.وتمني إعطاء الجرعة الإشعاعية 
اليومية مجزأة (مرتين مثلاً) وللفترة نفسها من الزمن 
التقليدي (يفاصل " ساعات أو أكثر يوميا) للسماح بإصلاح 
الأذية المحرضة بالعلاج الإشعاعي وإتمام المعالجة بوقت أقصر. 

تستخدم هذه المقارية لمعالجة الأورام الديقية فوق الخيمة 
وفي جنع الدماغ عند الأطفال والكهول. 

ب- المعالجة ضمن الأجواف (المعالجةالكثبية 
اإصة "تع ط) نإطاع ةط ): بزرع نظير مشع ضمن الورم. 

ج- جراحة التوضيع التجسيمي الاشمعاعية :51672012 
2201051018613 : تجرى_.بعدة تقئيات: 

© إصدارفوتونات عالية الطاقة باستخدام المسرع الخطي. 

© أو بإصدار ا جسام مشحونة: مثل البروتونات أو الأيونات. 

الفائدة ممائلة للمعالجة الكثبية» وهي تستخدم على نحو 
أكثر شيوعاً في معالجة الورم الدبقي عديد البؤر عالي 
الدرجة (طريقة غير ياضعة) والورم الأرومي الدبقي. في 
حين أنها لا تستخدم في علاج الورم النجمي الكشمى 
(اللامصنع) والورم الدبقي المنخفض الدرجة. 

التنخر الإشماعي: تحرض حدوثه المعالجة الكثبية 
والمعالجة الجراحية الإشمعاعية المجسمة؛ ينجم عنه حدوث 
أعراض سببها تأثير الكتلة في 5٠‏ من مرضى الورم الدبقي 
مما يستوجب ضرورة استتصال الحطام المتنخر؛ لأن حدوثه 
يعوق تطبيق تقنيات العلاج الإشعاعي البؤري؛ ونادرا ما 
يحتاج المصابون بالانتقالات الدماغية إلى استئصال النخر 
جراحيا. 

قد يضبط الكورتيزون الوذمة حول منطقة النخر لكنه 
يسبب مضاعفات في حالات الاستخدام المديد. 

"- المعالجة الكيميائية: 

فائدتها محدودة في الأورام الدبقية؛ إذ لا تطيل معدل 


البقيا على تحو مهم. 

والأدوية المفضلة هي: كارموستين (801110)): 
والبروكاريازين» ول01/1)) والليموستين: والفنكريستسن 
والتيموزولا ميد [162772008. 

ويمكن استخدام العوامل المضادة لتشكل الأوعية مثل 
التاليدوميد: والأضداد وحيدة النسيلة المضادة لعامل النمو 
البطاني الوعائي :1200 2010/5ع [2تاعطأ هلجع 2 اناء5ة٠‏ 
(801/). وهي البيفاسيزوماب (مناكة/لش) 130طنا2اء061/2. غالبا 
مايحدث النكس بعد العلاج ولا بد حينها من إعادة 
الاستنصال الجراحي وإجراء الجراحة الإشعاعية (المعالجة 
الإشماعيه البؤرية) واتباع نظام معالجة كيميائي جديد . وقد 
تعد المعالجة الكيميائية مقارية علاجية مهمه في الأورام 
منخفضة الدرجة ومن دون معالجة إشعاعية (ويكون هدفها 
هنا تأجيل السمية المتشاركة مع تشعيع القحف) في حين 
تحتاج الأورام عاليةالدرجة إلى المشاركة الإشعاعية 


والكيميائية. 
أورام الدماغ الانتقالية: 
الوقوع: 


تحدث في ١١‏ من السرطانات (وتكون في هذه الحال 
انتشارا دموياً لسرطان جهازي) وخصوصاً أورام الرئة والثدي. 
يليها من الأورام التى تميل إلى الانتقال إلى الدماغ: 
الميلانوما وسرطان الكلية وسرطان الخصية: لكن ندرتها 
النسبية تفسر عدم شيوع الانتقالات الدماغية الناجمة عنها. 
وتتشارك الانتقالات الدماغية (من ورم غير رئوي) مع الأورام 
الرئوية في /7١‏ من الحالات. وتكون الانتقالات الدماغية 
وحيدة في 5٠‏ من الحالات؛ والعديد منها يكون قايلاً للعلاج 
الجراحي اللإشعاعي البؤري. 

الأعراض والعلامات: 

تعتمد على موقع الآفة؛ وهي مشابهة لأعراض كتلة 
شاغلة للحيز: 

-١‏ الاختلاجات البؤرية أو المعممة ترى في ٠١-١١‏ من 
الحالات؛ ونزداد نسبة حدوثها إلى 25١٠‏ في الانتقالات من 
منشأ ورم ميلانيني (وذلك بسبب طبيعتها النازفة). 

؟- الشلل النصفي والحبسة وعيوب ساحة الرؤية: علامات 
شائعة فى 5٠‏ “ من الحالات. 

*- الصداع ويرى في 5٠‏ ونادراً ما يكون العرض الوحيد. 

4- تبدل الحالة العقلية في 170 ويتظاهر باضطراب وعي 
أواضطراب الوظيفة المعرفية أو اضطراب حس في الانتقالات 
ثنائية الجانب. وقد يلتبس - حين يكون التظاهر الوحيد - 


بالاعتلال الدماغي الإستقلابي. 

الاستقصاءات: 

تجرى في حالات خاصة كسرطان الرئة - وذلك لتقييم 
شدة المرض - بالتصوير المقطعي المحوسب أو التصوير 
بالرنين المفنطيسي (01 أو 11101). ويمكن القول بوجود 
انتقالات دماغية وقت التشخيص في ٠١‏ من حالات سرطان 
الرنة صغيرة الخلايا؛ ويحدث 75-٠١‏ من حالات الانتمقالات 
الدماغية في أثناء المرض: لذلك فإن إجراء 7© الدماغ 
ضروري قبل قرار الجراحة في أورام الرئة. 

التشخيص: 

يفيد التصوير المقطعي المحوسب في كشف الانتقالات 
في معظم الحالات (باستثناء الآفات الصغيرة الموضعة في 
الحفرة الخلفية). أما المرنان ففائدته أكثر في كشف عدد 
العقيدات الانتقالية وإصابة السحايا الرقيقة في التمييز 
بين النخر الإشعاعي ونكس الورم الأصلي. 

معظم الآفات تكون زائدة الصدى؛ محاطة بوذمة: وتمتد 
ضمن المادة البيضاء ونادراً ما تصيب الجسم الثفني (عكس 
الأورام الأولية) أو تعبر الخط المتوسط. يكون المظهر غير 
نوعي ويلتبس بخراج أو خمج انتهازي. لذلك لا بد من تفسير 
'7© أو 1111 ضمن سياق حالة المرض السريرية. 


الخزعة: 

يعرفء بالتشريح المرضي للافة الانتقالية:؛ الورم الأولي 
المستبطن (الذي يبقى مجهولاً في ه-17/ من الحالات). 

التصنيف والإندار: 

يكون معدل البميا أفضل إذا كان عمر المصاب أقل من 
)٠0(‏ سنة؛ أوكانت الآفة وحيدة. وحين عدم وجود دليل على 
سرطان جهازي فعال يستطب الاستئصال الجراحي أو 
الجراحة الإشعاعية المجسمة (متوسط البقيا نحو ٠١‏ أشهر)؛ 
ووجود الانتقال الدماغي يعني وجود سرطان جهازي منتشر 
أي سوء الإندار(بقيا وسطية 5-4" أشهر فقط بعد العلاج 

المعالجة: 

-١‏ المعالجة الجراحية: تهدف الجراحة إلى: 

© إنقاص تأثيرات الكتلة والوذمة. 

© استعادة الوظيفة العصبية أو الحفاظ عليها. 

© إنقاص احتمال حدوث الاختلاجات. 

© الحفاظ على مسارب السائل الدماغي الشوكي. 

© إطالة البقيا. 

فالاستثصال الجراحي المتبوع بعلاج شعاعي أفضل من 
العلاج الإشعاعي وحده ولاسيما بوجود انتقال وحيد ؛ إذ إنه 


الشكل )١(‏ الانتقالات الدماغية على الرنين المفنطيسي للدماغ 


يطيل اليميا على نحو مهم . قد تكون الجراحة ضرورية لوضع 
التشخيص النسيجي وتخطيط العلاج عند عدم وجود 
مصدر واضح للانتمالات. 

تفيد المعالجة الجراحية في إنقاص كتلة الورم ليصبح 
أكثر طواعية وحساسية للعلاج الإشعاعي أو الكيميائي المتمم: 
وإصلاح العيوب العصبية التاجمة عن انضغاط البتى 
الموضعية بالورم وإنقاص فرط الضغط القحفي. 

معايير الاستطباب الجراحي في الانتقالات: 

أ- حالة الورم الأولي: تستبعد الجراحة لمصلحة العلاج 
الإشعاعي التلطيضي حين وجود سرطان جهازي شديد 
منتشر (أي تكون البقيا المتوقعة محدودة). 

ب عدد الانتقالات: تستبعد الجراحة حين وجود نقائل 
عديدة لكنها قد تستطب في الانتقالات المتعددة المعندة على 
العلاج اللإشعاعي (كما في الميلانوما وسرطان الكلية) وبيوجود 
سرطان جهازي مستمر؛ وقد سهلت الجراحة المجسمة 
والموجهة بالتصوير استئصال الآفات المتعددة. 

ملاحظة: تنكس ٠١‏ من الانتقالات الوحيدة المستأصلة 
عند المرضى الذين طالت فترة البقيا لديهم؛ ويمكن في هؤلاء 
إجراء جراحة ثانية تهدف إلى استئصال النكس واثبات 
التشخيص النسجي (استبعاد التخر الإشعاعي) وإعطاء 
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علاج شعاعي ضمن الأجواف. 

"- المعالجة الإشماعية: 

يمكن إعطاء المعالجة الإشعاعية بجداول مجزأة مختلفة: 
)٠١(‏ غراي في خمسة جلسات: أو (0*) غراي في عشر 
جلسات: أو( )5١‏ غراي في عشرين جلسة؛ ويستخدم الجدول 
الأطول بوجود سرطان جهازي محدود أو انتقال وحيد 
مستاصل وذلك لاحتمال البقيا المديدة لدى هؤلاء المرضى. 

تهدف المعالجة الإشعاعية إلى إزالة الأعراض العصبية 
(الصداع وتبدل الحالة العقلية وفقد الحركة) وتكون الاستجابة 
جيدة في نحو 80-7٠‏ من الحالات ولكن لفترة قصيرة. 

أ- مقارية الآفة الوحيدة: 

© استئصال جراحي ثم علاج إشعاعي لكامل الدماغ؛ وهذا 
الإجراء يمكنه ضبط المرض من دون التأثير في البقيا الكلية. 

© يفضل عدم إجراء العلاج الإشعاعي عند مريض كهل 
ومصاب بأورام مقاومة للأشعة (سرطان كلية مثلاً)؛ لأن 
تأثيراته السمية هنا أكبر من الفائدة المرجوة. 

ب- مقارية الآفات المتعددة: 

© علاج إشعاعي لكامل الدماغ من دون جراحة. 

© علاج إشعاعي (شوط ثان) بوجود اتنتقالات مترقية. 

© علاج متزامن بالكورتيزون لتحسين الأعراض ريثما تبدأ 
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الشكل (8) جهاز الجراحة الشعاعية 


الاستجابة السريرية واللإشعاعية للعلاج الاشعاعي. 

الجراحة الشهماعية ©211! 731211112): 

© هي إجراء معزز للعلاج الإشعاعي لكامل الدماغ في 
الآفات العديدة أو الناكسة. 

© يؤدي هذا الإجراء إلى ضبط الآفة الموضعي في *لا- 
من الحالات وتحسن سريري مع نقص الحاجة إلى 
الكورتيزون (لكن الجراحة أفضل). 

4- المعالجة الكيميائية: 

شأنها محدود في الانتقالات الدماغية سواء بعد الجراحة 


أم بعد العلاج الإشعاعي وخصوصاً في الانتقالات من سرطان 
الرئة غير صغيرة الخلايا.قد تستطب في الانتقالات الناكسة 
مع عدم إمكان إجراء علاج شعاعي لكامل الدماغ أو جراحة 
إشعاعية مجسمة. تفيد أكشر في الانتقالات الناشئة من أورام 
أولية حساسة للأشعة (أورام الرثئة صغيرة الخلايا وأورام 
الثدي وأورام المشيماء ). 

ويتم اختيار المعالجة الكيميائية اعتماداً على فعاليتها 
ضد الورم الأولى ومدى عبورها الحاجز الوعائي الدماغي. 


أورام الغدد الصم 


اولاً- الفدة الدرقية 0دداع 1237010): 

خلل وظيفة الدرقية أكثر الاضطرابات الصماوية التي 
يبشاهدها الأطباء؛ وكثيراً ما يترافق اضطراب وظيفة الفغدة 
الدرقيه وضخامتها ويطلق عليها اسم الدراق 01167ج (السلعة 
الدرقية): ويعد اليوديد ركيزة تصنع هرمون الدرقية؛ ويبقى 
عوزه السبب الأكثر للدراق في العالم. 

وغالبية المرضى المصابين بالدراق أسوياء الدرقية (دراق 
بسيط) ولكن قد يكونون مغرطي الدرقية (دراق سمي 10:10) 
أو قاصري الدرقيه. 

وفي المناطق التي لا يزال نقص اليود فيها منتشرا يقال 
إن الدراق فيها منتوطن 70617212©) أما إذا حدث دراق بسيط 
سوي الوظيفة في المناطق الغنية باليوديد فيدعى الدراق 
الفرادي 01201م5 ويعزى غالبا إلى عيوب ولاديه في إنشاء 
هرمونالدرق. ومحدثات الدراقع010ع011508ع 
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كحك ري 


الأنسجة للهدفية : 

- زيادة الاستقلاب 

- زادة درجة حرارة للجسم 

- زيلدة الدمو الطبيعي والتطور 


يُظهر الشكل العوامل المؤثرة في إفراز الغدة الدرقية وعملها 


مجدي زين 


كالثيوكارياميدات 11100310210106 الموجودة في الملفوف واللفت 
وفول الصويا قد تحدث الدراق الفرادي أيضاً. قد تكون 
ضخامة الدرق متناظرة ومنتشرة (دراق بسيط وداء غريف 
وداء هشيموتو). أو قد تكون غير متناظرة وعقيدية (دراق 
عقيدي وداء هشيموتو). يعد الدراق عموماً ضخامة معاوضة 
في الغدة الدرقية يتواسطها منبه الفغدةالدرقيةال 1511 
لتضمن إنشاء هرمون الدرق وإفرازه بكمية كافية ولتمنع 
حدوث قصور الدرقية. كما قد يكون الدراق تالياً لحدث مناعي 
ذاتي كما في داء هشيموتو وداء غريف. تعالج معظم الدراقات 
اللا سمية بتثبيط ال 1514 المستمر بالثيروكسين الذي يمنع 
زيادة التضخم ويؤدي في النهاية إلى تراجع الدراق. 
العقيدة الدرقية الوحيدة »2001112 51010ط) '1:3د)50!1: 
تصادف العقيدات الدرقية في نحو 5 من عامة الناس. 
والعقيدة بؤرة متضخمة من الغدة تنجم عن عدة عوامل إلا 
أن العقيدات الوحيدة غالبا هي أورام غدية 3067050210105 
حميدة. ويما أن نسبة صغيرة من هذه العقيدات سرطانية 
فعلى الممارس السريري أن يسعى إلى كشف هذه الحالات. 
يساعد عدد من العوامل كالقصة السريرية والفحص 
الفيزيائي وبعض التقنيات الخاصة على التفريق بين 
الحالات الحميدة والخبيثة؛ ويتعلق الأمر بعمرالمريض 
وجنسه وما إذا كانت العقيدة وحيدة أم جزءا من غدة عديدة 
العقيدات. فوجود عقيدة واحدة في شاب ترافقها بحة صوت 
وضخامة عقد لمفاوية يجعل احتمال الخباثة كبيراً فيها. 
كما يجب أن ينصح كل مريض مصاب بعقيدة درقية - مع 
قصة سابقة لتشعيع الرأس والعنق - بجراحة الدرق لأن 
هذه الآفات غالبا ما تكون خبيثة (نحو .)17٠‏ 
يجرى تقليديا لمعرفة حالة العقيدة الوظيفية تفرس 
الدرقية باليود المشع 771 لكشف عدم تراكم اليود في العقيدة 
(عقيدة باردة) أو تراكم اليود على تحو متساو في العقيدة 
(عقيدة دافئة 13700) أو بمقدار زائد ( عقيدة حارة :10) إذا ما 
قورنت يباقي الغدة. إن جميع العقيدات الدافئة والحارة حميدة 
تقرييا (249,8). ومعظم العقيدات الباردة حميدة (190). 
قد يكون المصابون بعمّيدات حارة مفرطي الدرقية (ورم 
غدي سمي 1010): وتعالج على نحو جيد باليود المشع !3 أو 
بالجراحة. لكن هذه العقيدات على نحو عام ليست مفرطة 
النشاط ويجب متابعتها جيدا لأن نحو١؟/‏ منها تتحول في 


النهاية إلى فرط نشاط درق. معظم العقيدات الوحيدة باردة 
(180) ويمكن وضع التشخيص في معظم الحالات بوساطة 
الفحص الخلوي لنسيج درقي أخن بالرشف بوساطة إبرة 
رفيعة (5714) بوصفه إجراء أولياً. 

وقد أثبتت طريقة 1714 أنها طريقة تشخيصية جيدة في 
تقييم العقيدات الدرقية: وأن القدرة على وضع تشخيص 
محدد بتطبيق هذه الطريقة البسيطة الآمنة قد أتنقص 
الحاجة إلى إجراء جراحة درقية تشخيصية. تعالج الآفات 
الحميدة بالتثبيط ب 14 فتتراجع العقيدة خلال ستة أشهر 
من المعالجة. وعلى نحو عام تبقى العقيدات القديمة ثابتة 
من دون أن يزداد حجمهاء فإذا ازداد يجب أن يعاد تقييم 
العقيدة من جديد وأن تعالج بالطريقة المناسبة. 

سرطانة الدرقية 0222ماء5دء 575010): 

سرطانة الدرق نادرة نسبياً وتقدر بنحو /١‏ من مجموع 
الأورام الخبيثة: كما أن معظم أنماط سرطانة الدرقية ذات 
خباثة ضعيفة الدرجة غالباً. وتشكل السرطانات الحليمية 
والجريبية نحو 4١‏ من مجموع سرطانات الدرقية في حين 
تشكل السرطانة اللبية والكشمية 2028135110 باقي الإصابات: 
والأورام السرطانية في الغدة لا تكون بأحجام كبيرة ولا تسبب 
ألما أو خللاً في وظائف الغدة الدرقية إلا في مراحلها المتأخرة 
ا 

تقسم أورام الفدة الدرقية إلى: 

-١‏ أورام جيدة التمايز. وهي تتكون من خلايا سرطانية 
تشبه الخلايا الدرقية الأصلية (وهي الأكثر شيوعاً والأفضل 
في نتائجها). 

"- أورام سيئة التمايز وهي تتكون من خلايا سرطانية 
مسخية لا تشيه الخلايا الدرقية الأصلية. 

-١‏ سرطاتنات الدرقية جيدة التمايز ل501ئإطا 12160)معرع0111 
(1]71'0) و1ممماععوةء وتقسم إلى: 

أ- السرطانة الحليمية 83 3 [[زمهم كدتمم. 

ب- السرطانة الجريبية كقاناء !1011 8للمماعرةء مكد ١ل‏ 

؟- سرطانات الدرقية غيرالمتمايزة(أوسيئة 
التمايز) 022مأء2ء 010كلاط] 260 نامعرء100111: وهي أشد 
خطورة وتقسم إلى: 

أ- السرطاتة اللبية 202723اءع22ء /13انالع ؟1-١١1.‏ 

ب السرطانة الكشمية 3101701702© 2222135]12 ./1١١-1‏ 

ج- اللمفومة الدرقية 022امه!ا! 5010لا ؟-725. 

-١‏ سرطانات الدرقية جيدة التمايز: 

أ-السره طانة الحا لحليمية 0123داء32ء '1113:3م2م: تصيب 


السيدات أكثر من الرجال وتقع ذروة الإصابات في العقد 
الرايع من العمر. 

الصورة السريرية: ورم صغير أو عقيدة وحيدة داخل الفدة: 
غير مؤلم وترافقه أحياناً عقيدات لمفاوية في العنق أو يكون 
متعدد البؤرداخل الغدة لذلك لا يمكن استئصال الورم فقط. 

ينتشر الورم عن الطريق اللمفاوي كما ينتشر أيضاً إلى 
الرئة والعظام ويمكن شفاؤه بالمعالجة باليود المشع إذا كان 
من النوع منعدد البؤرالصغيرة :7116702001013 أما الانتقالات 
الثانوية الوحيدة والكبيرة إلى الرئة فيمكن استتصالها 
جراحياء والنوع المتعدد البؤر الكبيرة لا يمكن شفاؤه نهائياً 
ولكن يمكن السيطرة عليه بالعلاج باليود المشع يجرعات 
متكررة. 

وينتقل إلى الدماغ بنسية أقل ونتائجه سيئة وينصح 
بعلاجه باليود المشع. 

الإتذار: إذا قورن بالأورام الخبيثة الأخرى عد من أفضلها 
من حيث فرص الشفاء التام حين تطبيق العلاج السليم. 

العلامات التى تشير إلى صعوية علاج هذا النوع: 

© السن أكبر من 1٠‏ سنة. 

© الورم أكبر من واحد ونصف سم. 

© الارتشاح في الأنسجة المحيطة بالدرق وهو يتطلب 
تجريف العقد اللمفاوية في العنق والأنسجة المحيطة المصابة 
وكشف العنق بالكامل في ناحية الورم. 

© الانتقال البعيد: الرئة والعظام. 

© ويكون الإنذار في الذكور أسوأ مما في الإناث لأن الورم 
ينتشر فيهم على نحو أسرع. 

ب- السرطانة الجريبية 01202داءددء :د1اناء101!1: تحدث في 
كل الأعمارء ولكن تقع ذروة حدوثها في العقد الخامس؛ وهي 
أكثر شيوعا في النساء وقد قلت حالات هذا النوع بعد إضافة 
اليود إلى ملح الطعام في معظم بلاد العالم المتقدم. 

الصورة السريرية: يظهر بشكل ورم أو عقيدة وحيدة في 
من الحالات ولكنه بخلاف النوع الحليمي قد يظهر في 
صورة بؤرة بعيدة في الرئة أو العظام قبل أن يظهر في الدرق. 

علاج سرطانات الدرقية جيدة التمايز: 

استنصال الدرق التام جراحياأ وكل الأنسجة التي يرتشح 
بها المرض- مع كشف العنق واستئصال مجموعات العقد 
اللمفاوية في بعض الحالات - وتدمير كل الخلايا السرطانية 
المنتشرة في أي بؤرة بعيدة في الجسم باليود المشع العلاجىي 
الذي يعطى يشكل محلول أو محافظ (كبسولات) تحتوي 
عليه بجرعة ٠٠١‏ ميلي كوري. 


يحضر اليود المشع ١7١‏ بشكل محلول يوديد الصوديوم 
ويؤخد عن طريق الفم في مراكر مسخصصةه حيث ينم حجر 
المريض فترة 0-7 أيام للوقاية الشعاعية وللسيطرة على أي 
مضاعفات: ويجب عدم مخالطة الآخرين وخصوصاً الأطفال 
والحوامل مدة أسبوعين بعد العلاج. 

-١‏ سرطانات الدرقية غير المتمايزة (أو سيئة التمايز): 

أ- السرطانة اللبية 0502داء3:7ء '[500101125: وهي أخطر 
من الأنواع السابقة وأقل شيوعاً منهاء وتمثل 17 من جميع 
أورام الغدة الدرقية وتحناج إلى جراحة أصعب بكثير من 
الأنواع الأخرى. تنشأ من الخلايا -0 المسؤولة عن إفراز 
هرمون الكالسينونين وهو من الهرمونات المنظمةه لعنصر 
الكلسيوم في الدم؛ ويكون 75 من هذه الأورام عائليا وه/0ا/ 
غير عائلي. 

النوع العائلي: يحدث بمفرده أو يترافق وأوراما في الغدد 
الصم الأخرى وله نوعان: 

© النوع الأول: متلازمة الأورام الفدية المتعددة نمط ”7 [ 
(118 311:11): ويشمل فرط تصنعالكظرين. 
والفيوكروموسينوماء وقفرط نشاط جارات الدرق؛ وداء 
هرشبرنج 78لارم 1111515 . 

© النوع الثاني: متلازمة الأورام الغدية المتعددة نمط اب 
(3811011): منها الورم السرطاني خارج الغدة الدرقية؛ وورم 
القواتم (فيوكروموسيتوما)؛ ووجه مارفانوئيد 13:00010/! 
206: وزيادة مرونة المفاصلء وأورام عصبية في اللسان 
والأغشية المخاطية والملتحمة. 

في النوع العائلي: يجب استتصال الغدة الدرقية بالكامل 
وقائيا - بعد النشخيص الجيني- ويجرى الاستئصال في 
سن السادسة للنوع "أ وفي سن الطفولة للنوع "ب. 

النوع غير العائلي: يظهر في شخص واحد من دون أن 
يكون من عائلة مصابة وهو الأكثر شيوعا. 

العلاج: الجراحة هي الحل الوحيد وتحتاج إلى مهارة 
وخبرة كبيرة؛ وقد نجرى على مراحل منعددة تسنؤصل فيها 
الغدة الدرقية استئصالا تاما مع استئصال العقد اللمضاوية 
بالكامل في الجزء اللاوسط من العنق واستتصال جارات 
الدرق وزرعها في الجسم لتعمل بعد عدة أسابيع. 

ب- السرطانة الكشمية 2217120122 ©25]1أم322: أتدر 
الأنواع حدوثاً وأشدها خطورةٌ وفتكا؛ إذ ينمو الورم بسرعة 
كبيرة جداً وينتشر موضعياً في الرقبة ويعيداً في الجسم؛ 
وبحناج إلى علاج كيميائي وشعاعي قبل الجراحة ويعدهاء 
وللجراحة شأن محدود لأن الاستئصال الشافي غير محتمل؛ 


وقد تحتاج بعض الحالات إلى فغر الرغامى يسبب اتنسداد 
الطرق الهوائية بالورم. 

ج- لمقومة الدرقية 0:12طم10لا! 31010): تحدث فقط في 
داء هاشيمونو (قصور الدرق المناعي) وبنسبة بسيطة من 
المصابين. وكل مريض بداء هاشيموتو يصاب بزيادة سريعة 
في حجم الدرق: ويجب أخذ خزعة أولى لتمييز اللمفوما 
من النوع الكشمي: وحين كشف اللمفومة في الدرقية بمرحلة 
مبكرة يمكن علاجها والشفاء منها. 

ثانيا- الفدد جارات الدرقية (الدريقات) 010« زط)272م 
0واع: 

فرط نشاط الدريقات: 

ويقسم إلى اولي وثانوي» ينجم فرط نشاط الدريضّات 
الآولي عن فرط إفراز 1111 الذي يسبب بدوره فرط كلسيوم 
الدم (فرط الكلسمية) الذي يتمثل بمرض عظمي شديد 
وحصيات بولية متكررة: وهو مرض شائع في النساء 
متوسطات العمر والمسنات. أهم المسببات الورم الغدي 
الدريقى الوحيد في 40-8٠١‏ من حالات فرط الدريقات»: 
وفرط تصنع الدريقات في 7١-٠١‏ من حالات فرط الدريقات» 
أما السرطان فنادر. وسبب فرط نشاط الدريقات الشثانوي 
هو متلازمة 11511 التي تستهدف الدريقات غالبا. 

الأعراض السريرية لفرط الدريقات أعراض هضمية أو 
عصبية أو كلاهما حين ارتفاع الكلسيوم أكثر من 5-١١‏ ١ملغ/‏ 
٠مل.‏ ومن التظاهرات الكلوية فرط الكلسمية وما ينجم 
عنه من تشكل الحصيات البولية. وقد يترسب الكلسيوم داخل 
البارانشيم الكلوي ويؤدي إلى قصور الكلية. أما التظاهرات 
الهيكليه فنتحدث بفرط ال111 الذي يزيد من معدل ارئشاف 
العظم وحدوث ما يسمى التهاب العظم الليفي الكيسي الذي 
تشمل أعراضه الألم العظمي والكسور ومناطق من الانتفاخ 
والتشوه متوضعة في العظام المصابة. 

معالجة أورام الدريقات: تكون باستتصال الورم الغدي 
الوحيد, وحين وجود فرط تصنع في الدريقات يمكن 
اسنتصال ثلاث دريمات وجزء من الرابعة. ومن الشائع حدوث 
نقص كلسمية عابر بعد الجراحة؛ لأن الدريقات السوية 
المتبقية ما زالت مثبطة تحت تأثير فرط الكلسمية قبل 
الجراحة. 

١-المعالجة‏ الدوائية: 

© زيادة تناول السوائل: يسهم فى تقليل فرط الكلسمية. 

© تناول الفوسفات فموياً: بجرعات ١-اغ‏ يومياً يقلل 
مستوى كلسيوم المصل غالبا. 


© الإستروجين: ينقص قليلاً من المستويات المرتفعة 
للكلسيوم من خلال إنقاص ارتشاف العظم. 

"- المعالجة الإسعافية: تنوجب عند وصول مستوى 
الكلسيوم إلى (7١-65١ملغ/١٠٠مل)؛‏ وأساسها إعطاء محلول 
ملحي وريدياً بجرعات 5-4 ليتر يومياً مع جرعات كبيرة من 
الفيوروسميد ما يزيد طرح الكلية للكلسيوم وينقص مسنواه 
في المصل. 

إعطاء مركيات البيسفوسفانات مثل 8101070226م 
و6]10100316 الني تثبط الخلايا ناقضات العظم وبالنالي 
تثبط ارتشاف العظم مما يسبب خفض كلسيوم المصل خلال 
١-لا‏ أيام. 

كالثا- غدة الكظر 20داع 221ع:201: 

الغدتان الكظريتان بنيتان تتوضعان خلف الصفاق عند 
القطب العلوي لكل كلية.؛ تتضمن كل منهما عضوين 
صماويين محددين: القشرة الخارجية وتفرز الهرمونات 
الستيروئيدية: واللب الداخلي الذي يعد جزءاً من الجملة 
العصبية الودية ويفرز الكاتيكولامينات. 

-١‏ أورام قشر الكظر (السليمة والخبيثة): 

تسبب فرط نشاط قشر الكظر. وفيما يلي متلازمات فرط 
نشاط قشر الكظر: 

أ- متلازمات زيادة القشرانيات السكرية (متلازمة 
كوشينغ)؛ وسيبها: زيادة تنبيه الحاثهة القشرية: اضطراب 
وطائي نخامي (داء كوشينغ) أو إفراز حاثة قشرية منتيد 
(سرطانة الرئة صغيرة الخلاياء الداء السرطاوي)). أو ورم 
كظري أولي (ورم غدي أو سرطانة) أو المعالجة بالقشرانيات 
السكرية. 

ب- زيادة القشرانيات المعدنية وسببها: ورم غدي منتج 
للألدسترون أو سرطانة كظرية أو فرط تنسج كظري في 
الجانبين. 

المعالجة: تعتمد معالجة متلازمة كوشينغ على معالجة 
سيبها؛ وتعد الجراحة الدقيقه عبر الوتدي المعالجة المفضلة 
في المصابين بأورام غدية نخامية: ويفيد تشعيع النخامى 
باستعمال المصادر الشعاعية التقليدية أو أشعة الجزيئات 
الثقيلة في كثير من الحالات. 

ويعالج المصابون يأورام كظرية أولية باستئصال الكظر 
المصاب جراحياًء ويجب استئصال ورم الكظر حتى عند 
المصابين بالسرطانة ( حيث الشفاء نادر) في محاولة لضبط 
فرط الكورتيزوليه. 

وتسنطب الجراحة في المصابين بمنلازمه إفراز الحاتثة 


مم 


القشرية المسين الناجمة عن أورام موضعة مفرزة للحاثة 
القشرية؛ وكثيرا ما يكون العمل الجراحي شافياً في المصابين 
بأورام حميدة مفرزة للحاثة القشرية كالكارسينوئيد القصبي 
وورم القوائم وورم التوتة 11[/20072» أما فى المصابين بخباثات 
منتبذة أدت إلى نقائل وكذلك فيمن لديهم سرطانة كظرية 
غير قابلة للجراحة فقد يفيد تطبيق التثبيط الدوائي لإفراز 
الكورتيزول كالميتوتان 721]0]806: والأمينو غلوتيثيمايد 
ع11210]ع ]|1105 والميترابون 006م12/إا10. 

"- الألدوسترونية الأولية «رونم21005]60 0251 أم: 

يعزى فرط إنتاج الألدسترون المستقل من غدة الكظر في 
متلازمة الألدوسترونية الأولية إلى ورم غدي حميد أو 
سرطانة أو فرط تنسج عقدي منتشر في الجانبين؛ وتشكل 
الأورام الفدية نحو ه85-0// من الحالات: وتعزى في أقل من 
١‏ إلى سرطانة وظيفية: وينجم الباقي 70-١١‏ عن فرط 
تنسج في الجانبين. 

التشخيص والمعالجة: من المهم تشخيص الألدوسترونية 
الأولية في أثناء تقييم ارتفاع الضغط لأنها شكل من أشكال 
ارتفاع الضغط القابل للشفاء. إن الدافع الرئيسي للتفريق 
بين الورم الغدي المنتج للألدسترون وفرط التنسج في 
الجانبين هو انتقاء المعالجة الأنسبء إذ إن استتصال الكظر 
وحيد الجانب يشفي نحو /7١‏ من الحالات الناجمة عن الورم 
الغدي في حين لا يتحسن ارتفاع الضغط في معظم حالات 
فرط التنسج حتى يستأصل الكظران. 

ذكرت عدة طرائق كيميائية حيوية لتمييز الورم الغدي 
من فرط التنسج: وتساعد التقنيات الحديثة الخاصة 
(التفرس باليود كولسترول؛ والتصوير المقطعي المحوسب» 
وقشطرة الوريد الكظري) على تحديد موضع الورم الفدي 
وعلى نمييزه من فرط النتنسج في الجانبين. 

"- أورام لب الكظر (ورم القواتم 0512غ1203مغطء60ط!م): 

ورم القوائم ورم مهم قليل الحدوث ينمو على حساب 
الخلايا أليفه الكروم؛ وقد يحدث في أي عقدة وديه في 
الجسم. ينشأ أكثر من /4١‏ من هذه الأورام في لب الكظرء؛ 
وترافق أغلب أورام القواتم خارج الكظرية عقد ودية في 
المنصف أو في البطنء قد يحدث ورم القواتم الكظري في 
الجانبين أو يكون متعددا في نحو ٠١-5‏ من الحالات؛ وقد 
يكون لدى هؤلاء المرضى سرطانة درق لبية ومظاهر أخرى 
لمتلازمةالأورام الغديةالمتعددة نمط _(متلازمة 
سيبل 5205027726 5'ء[مم51). 

تعتمدالمظاهرالسريرية لورمالقواتم على نوع 


الكاتيكولامين السائد المفرز من الورم, ولما كان النورايئفرين 
عأاعلمةداز!|1مج7 هو المنتج الرئيسي في معظم هذه الأورام 
فإن فرط الضغط الشرياني هو المظهر السريري الأكثر 
مشاهدة: وقد تحدث إضافة إلى فرط الضغط الثابت نويات 
وصفية يحدث فيها إطلاق الكاتيكولامين على نحو مفاجئئٌ 
يؤدي إلى لوحة سريرية مؤلفة من ارتفاع الضغط المرافق 
للخفقان والصداع والشحوب والتعرق والبيغ ع0[ أ5نا!] 
والقلق. 

التشخيص والمعالجة: يثبت التشخيص بكشف زيادة 
مستويات الكاتيكولامينات أو مستقلباتها الرئيسية 
المينانفرين والفانيليل مانديليك وحمض ١114‏ في البلازما 
أوالبول. 

يقيس ورم القواتم - ولاسيما الذي ينشأ من لب الكظر- 
عدة سنتمترات حين ظهور الأعراض ويمكن أن يكشف 
بتصوير البطن المقطعي المحوسب؛ وقد يكون كشف الورم في 
العمّد الوديه في غياب الورم الكظري الواضح صعيا: ونحدد 
طريقة التفرس بالنظائرالمشعة ياستعمال211! 
عملأ مدناع 1لا 2مء 771210000 مواصع الأورام الصغيرة. 

تستأصل أورام القواتم جراحيا إذا أمكن؛ وقد حسّن 
استعمال إحصار الفعل الأدريناليني قبل الجراحة من معدل 
المراضة والوفيات بوصوح. 

قد تستمرالمعالجة الدوائية فترة طويلة في المصابين بأورام 
غير قابلة للجراحة أو بوجود نقائل لورم القواتم. وقد يكون 
لمركب ألفا - مثيل تيروزين بعض الفائدة في تخفيف إفراز 
الكاتيكولامين من النسيج الورمي. 

رابعا- الأورام السرطاوية 2212010: 

تنشأ الأورام السرطاوية من الخلايا المعوية أليفة الكروم 
5 01650611701131111» التي هي جزء من الخلايا الفديه 
العصبية 15اء0 06050670001106 المنتشرة في أنبوب الهضم. 

تفرزالأورام السرطاوية عددا متباينا من المواد 
أهمهاوأكثرها شيوعا: السيروتونين 5-117 الذي يحدث 
المتلازمة السرطاوية المدرسية الني تشمل الاحتقان والبيغ 
والإسهال وتشنج القصبات ومن ثم الآفات القلبية 
الدسامية. ويعتمد خبث الورم على حدوث الانتقالات التي 
تختار العقد اللمفاوية والكبد وأقل من ذلك العظام. يراوح 
إنذار هذه الأورام على نحو كبير اعتماداً على موقع الورم 
ودرجة انتقاله حين وضع التشخيص. وتبلغ نسية البقيا 
لخمس سئوات 2/5717 

قسمت هذه الأورام إلى ثلاثة أصناف رئيسية اعتماداً على 


الشكل النسجي والخبث: 

© ورم جيد التمايز سليم أو ذو خباثة غير مؤكدة. 

© ورم جيد التمايز مع درجة خباثة منخفضة. 

© ورم سيئ التمايز وخباثة عالية. 

التشخيص: يعتمد تشخيص الكارسينوئيد تقليدياً على 
معايرة المطروح البولي خلال ١4‏ ساعة من المشتق الاستقلابي 
للسيروتونين 5-11148: أما مستويات سيروتونين الصفيحات 
فهي أكثر حساسية وتكون مفيدة حين وجود أورام تفرزكميات 
ضتيلة من السيروتونين. إلا أن أكثر الواسمات الحيوية 
حساسية للكارسينوئيد هو ُ 211501108173111: وهو بروتين 
سكري يخزن ويتحرر من الخلايا الغدية العصبية وحساسينه 
من 2“2٠٠١-817‏ ولكنه غير نوعي بسبب الإيجابية الكاذبة التي 
تصادف عند وجود قصور كلوي أو كبدي أوداء معوي التهابي 
أو حين الاستعمال المزمن لمثبطات مضخه البروتون ولكنه 
مفيد جدا لمتابعة النكس. 

والتصوير المقطعي المحوسب هو أكثر الطرائق استعمالاً 
لكشف الكارسينوئيد ونقائله: ولكن حساسيته منخفضة في 
كشف الورم الأولي إلا أنه أكثر فائدة لكشف النقائل ولاسيما 
الكبدية منهاء ولتقنية التصوير النووي شأن أساسي في تحديد 
موقع الأورام مشثل التصويرالومضاني لمستقيلات 
السوماتوستاتين (5ظ51) لإطموعع تأمء؟ 7مامععع7 ملأ50202)05)2 أو 
الومضان بالأكتريوتيد ع30015ء؟5 061:600106. إذ إن معظم 
الأورام تمتلك مستقبلات للسوماتوستاتين أو مماثلاته. 

التدبير:الطريقة المفضلة للعلاج هي الاستئصال 
الجراحي وتعتمد درجته على حجم الورم وموقعه؛ ويعنمد 
الإندار بعد إجراء الجراحة على موقع الورم الأولي ودرجة 
الورم وشكله النسيجي. 

يستخدم الأكتريوتيد أو اللانريوتيد 301601106! لمعالجة 
الأعراض إذ تقفل هذه الأدوية مستقبلات السوماتوستاتين. 
ويمكن استخدام الأكتريوتيد أواللانريوتيد الموسوم بالعناصر 
المشعة لمعالجة الكارسينوئيد -نا.آ”'!.17018-130:601106-/317) 
ع10م0ع8-0 1 100). 

يمكن استخدام المعالجةالشعاعية لتدبيرالنقائل 
الدماغية أو للسيطرة على الألم. كما يمكن إعطاء 
الإنترفيرون-ألفا (111370) مضادا لنموالورم. وتستطب 
المعالجة الكيميائية حين إخفاق المعالجات اللأخرى. 

خامسا الأورام الفدية الصماوية المتعددة 16م1)1نا11 
12امم0ع5 عضل2200: 


هي متلازمات وراثية تنتقل بشكل صفة جسدية سائدة 


وهي نادرة الحدوث؛ وتتميز بفرط التنسج وتشكل الأورام 
الغدية أو الأورام الخبيثة في عدة غدد. وهي تقع ضمن 
مجموعدين: 

:)71' متلازمة ويرتر (©1207012زه 5ع دى‎ 1111011 -١ 

© فرط الدريقات الأولي. 

© أورام النخامى. 

أورام المعثكلة (مثل الورم الجزيري والورم الغاستريني). 

-١‏ 1110111 متلازمة سييل(5520105:6 5”عاممزذ): 

© فرط الدريقات الأولي. 

© السرطانة اللبية في الدرقية. 


© ورم القواتم. 

يجب التفكير بمتلازمات ال 11811 في كل المرضى الذين 
لديهم اضطرابان أو أكثر مما له علاقه (مثل فرط كلسيوم 
الدم وورم النخامى) وفي المرضى المصايين بأورام وحيدة 
ويذكرون وجود أورام غديهة صماوية أخرى في عائلاتهم. 

وقد أصبح التشخيص الجيني الدقيق حالياً متوافرا لكلا 
المتلازمتين. يوصى الأقارب المصابون ب 1151111 باستئصال 
الدرقية 'إ5010606010/ا1) الوقائي في عمر مبكر لمنع حدوث 
السرطانة اللبية في الدرقية؛ وإجراء التحري الكيميائي 
الحيوي من أجل باقي التظاهرات. 


أورام الرأس والعنق 


تشمل أورام الرأس والعنق 62015ناا عاء26 220 30ع7 الأورام 
شائكة الخلايا في البلعوم والحنجرة والجيوب الفكية 
والغربالية والشفة وجوف الفم والغدد اللعابية في الرأس. 
وأورام الغدة الدرقية والعقد اللمفاوية الانتقالية المجهولة 
المنشأ في العنق. 

تتشابه الأورام شائكة الخلايا في معظم أمورها: مع مراعاة 
خصوصية التوضع التشريحي طبعاً؛ ومع بعض الاختلاف 
في أورام البلعوم الأنفي والغدد اللعابية التي ستشرح في 


حرته. 


الغضروف الدرقي 
الرشامى 


نضال اسطفان 


الويائيات: 

تؤلف أورام الرأس والعنق نحو 7/ من مجموع الأورام؛ ثلثها 
في النساء؛ يحدث معظمها فوق سن الأربعين ما عدا أورام 
الغدد اللعابية والبلعوم الأنفي التى تحدث في سن مبكرة. 
يعد التدخين بأشكاله والكحول من العوامل المسببة: كما أن 
لهما تأثيرا تآزرياً بعضها مع بعض. 

تلبعض الفيروسات شأن في نشوء بعض أورام الرأس والعنق 
مثل فيروس الورم الحليمي البشري 5ند ذلا 11050أم3م مقصناط 
(1897]) في أورام اليلعوم الفموي عند صغار السن: ومكيروس 


الشكل )١(‏ شكل ترسيمي للرأس والعنق 


ايبشتاين- بار 835 -51612م5 في أورام البلعوم الأنضي. 

وأظهرت الدراسات الحديثة علاقة الجينات والواسمات 
الجزيئية 1031115 13ناء71016 بهذه الأورام. 

الانتشار: 

الانتقالات البعيدة غير شائعة حين تشخيص المرض بل 
تحدث متأخرة في سيره الطبيعي. الانتقالات الأكثر شيوعاً 
هي إلى العقد اللمفاوية الرقبية التي تنتظم في خمسة 
مستويات. 

© المستوى الأول (1): يشمل العقد تحت الذقن وتحت 
الفك. 

© المستويات 4-7 (11-/17): تشمل عقد الوداجى الباطن 
الداخلية. 

© المستوى الخامس :)١/(‏ يشمل المثلث الخلضي. 

ومن مكان العقد الرقبية المصابة يمكن توقع مكان الورم 
الأولي؛ فمثلا أورام الشفة وحول الفم تنتقل مبدئياً إلى 
المستوى الأول في حين تميل أورام الحنجرة والبلعوم للانتشار 
إلى المستويين ” و". 

التشريح المرضي: 

تنشأ معظم الأورام من النسيج الظهاري ناذا ثم» وتكون 
على شكل كارسينومات حرشفية الخلايا أوأحد أنواعها مثل 
الأورام الظهارية اللمفاوبة 110712ا11م106م77لإ! كارسينوما 
مغزلية الخلايا ااءء 5012016 أو الكارسينوما غير المتمايزة 
101111 

وتؤلف أورام الغدد اللعابية وغيرها من الأورام الخبيثة 
والسليمة بقية الأورام. 

تحديد المرحلة (عداع5)2): 

تُعتمد التصنيفات المعروفة مثل 11181 و©4706: وهي 
تعتمد على حجم الورم الأولي والانتقالات العقدية الناحية 
والانتقالات البعيدة وذلك بعد الفحص السريري والفحوص 
المخبرية والشعاعية اللازمة لتقييم الحالة. 

فتحديد المرحلة حين التشخيص هو أهم عامل لمعرفة 
الإنذار وتحديد متوسط مدة البقيا 5011/1721 1160122. تعني 
المرحلة ١‏ و؟ وجود ورم أولي صغير نسبياً من دون انتقالات 
عقدية؛ وتعني المراحل * و؛ أوراما أولية كبيرة قد تجتاح 
النسج المجاورة أو تنتقل إلى العقد الناحية. إجمالاً معدل 
البقيا في المراحل " و1 هو نصف ما هو في المراحل ١‏ و؟. 

المعالجة والتدبير: 

المعالجة معفدة على تحو عام. فمكان الورم وامنداده 
والتشريح المرضي وحالة المريض العامة تحدد العمل 
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الجراحي المناسب ونوعية المعالجةه الشعاعيه وكيفيتها 
والمعالجة الكيميائية. 

إن المعالجة الجراحيةه والشعاعية هي الطرق العلاجية 
الشافية الوحيدة التي تستطب في المراحل الأولى ١(‏ 9١))؛‏ 
وتقدر بنحو 2:4٠‏ من الحالات. آما المعالجة الكيميائية فهي 
غير شافيه بذاتهاء لكنها قد تعزز تأثير المعالجة الشعاعية 
حين إعطائها بالمشاركة في الحالات المتقدمة (7 و:).: كما 
تستعمل بوصفها معالجة ملطفة حين النكس وفي النقائل 
البعيدة وهى تقدر بنحو /5١‏ من الحالات. 

يتطلب وضع خطة المعالجة وتدبير العقابيل الحادثة بعدها 
جهود جميع المختصين والخبراء في المعالجات المختلفة 
وتأهيل المريض للعودة إلى حياة أقرب ما تكون إلى الطبيعية. 

:ةحارجلا-١‎ 

إن قابلية إجراء الجراحة لأورام الرأس والعنق أو عدم 
قابليتها غير واضحة الحدود؛ فخبرة الجراحين والدعم 
المقدم لهم من قبل أطباء الترميم والمعالجين الفيزيائيين 
ومختصي التعويضات تؤثر كثيرا في الاستطباب. كما أن 
هنالك حالات يرفض فيها المريض الجراحة أو يختار طريقة 
أخرى (معالجة إشعاعية + كيميائية) حين توافرها وبنتائج 
ممائثلة للجراحة. 

بعد استئصال الورم الأولي على الجراح أن يقرر إذا كان 
هنالك ضرورة لإجراء تجريف عنق ونوعه ويتوقف هذا على 
مواصفات الورم الأولي والتشريح المرضي ووجود عقد رقبية 
سريريا. يكون التجريف اما جذريا [730163 وإما معدلا 
60 وإما انتقائياً 1©017»©». ويعتمد ذلك على مكان 
العقد الانتقالية المتوقعة؛أما حين وجود عقد سريرية فيجب 
أن يكون التجريف جدرياً. كما يجرى تجريف العنق بعد 
المعالجة الشعاعية لعقد كبيرة سريرياً حين بقاء قسم منها 
بعد المعالجة. 

تستطب المعالجة الداعمه (المساعدة) 2301072016 حين وجود 
ارتشاح ورمي خارج العقد اللمفاوية أو حواف استئصال غير 
حرة أو عقد لمفاوية مصابة أو ارتشاح وعائي لمفاوي أو حول 
الأعصاب وذلك بإجراء معالجة إشعاعية كيميائية بعد 
الجراحة. 

"- المعالجة الإشعاعية: 

الطريقة المثلى في المعالجة الإشعاعيه هي إعطاء الجرعة 
الشعاعية العظمى المطلوية ضمن الهدف (الورم وامتداده)؛ 
وأقل ما يمكن من الأشعة خارج الهدف وذلك للحفاظ على 
سلامة النسج الطبيعية المجاورة ولاسيما الحساسة منها مثل 


١ ١ حر‎ 
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الشكل (؟) التخطيط الشعاعي عند مريض مصاب بورم في الحنجرة. 


العين والنخاع الشوكي فى معالجة آورام الرأس والعنق. 
المعالجة الإشعاعية هنا معقدة جدا وتحتاج إلى فريق 
متكامل وخبير بجميع أفراده لإنجاز علاج جيد. يضم هذا 
الفريق الطبيب المعالج الذي عليه أن يحدد الهدف المعالج 
والأعضاء الحساسة وتفاصيل الجرعة الشعاعية: والفيزيائي 
الطبي الذي عليه أن يساعد فى تحديد ساحات المعالجة 
ونوعية الأشعة. مع الطبيب طبعاً. ومختص غرفة الحمايات 
والقوالب وذلك لصنع الأقنعة التي تحفظ المريض ثابتا في 


لساك 


الل " 
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أثناء المعالجة لإعطائها يوميا بالوضعية نفسها وكذلك 
لحماية الأماكن الحساسة:. وأخيرا الفنيين العاملين على 
أجهزة المعالجة الإشعاعية لتنفيذ كل ما سبق بالاستعانة 
بتقنيات الحاسوب الحديثة. 

كذلك يجب التنويه بآهمية استعمال الأجهزة الحديثة 
المتطورة كالمسرعات الخطية وأنواع الأشعة المختلفة لإعطاتها 
بالعمق أو على سطح الجلد بحسب الحالة. وتوافر طرق 
حديثة للمعالجة مثل المعالجة الثلاثية الأبعاد وال '1111:7. 
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الشكل ("؟) جهاز المعالجة الاشعاعية ثلاثية الأبعاد 


ع 


تكون المعالجة الإإشعاعية إماأولية وإما متممة بعد 
الجراحة مع المشاركة بالعلاج الكيميائي أو من دون ذلك؛ 
وذلك طبعاً يحسب موضع الورم الأولي ومواصفاته وظروف 
المريض السريرية وطرائق المعالجة المتبعة في المركز المعالج 
إذ إن هناك خلاقات أو فوارق في الممارسة بين المدارس المختلفة 
باختلاف الدول أو ضمن الدولة الواحدة ومؤسساتها 
المختلفة. 

تستطب المعالجة الاشعاعية بعد الجراحة اعتماداً على 
مرحلة الورم والتشريح المرضي والمعطيات المتوافرة بعد 
الجراحة. عموما يكون ذلك في حالات الخطورة القليلة التي 
تشمل عقداً مصابة من دون اختراق المحفظة: أو ارتشاحاً 
وعائياً لمفاوياً أو حول الأعصاب. 

عمليا بعد تقييم حالة المريض على تحو كامل يصنع له 
قناع من اللدائن وذلك لتثبيت الرأس في الوضع المناسب 
طوال قترة العلاج: ولتجنب وضع علامات على جلد الرأس. 
ثم يجرى له دراسة على المحاكى (المشباد) 51511112605 وجهاز 
التصوير المقطعي المحوسب أو التصوير بالمرنان مع نقل 
المعلومات إلى جهاز خاص لرسم المعالجة وتنظيمها بالطرق 
الحديثة ومن ثم نقل المعلومات كاملة بعد تحديد كل 
المعطيات إلى جهازالمعالجة (المسرع الخطي) حيث ينم تنفين 
العلاج بالشكل الدقيق كل مرة. 

تقوم المعالجة المدرسية على إعطاء خمس جلسات أسبوعياً 
وبمعدل 8, 1-١‏ غراي يومياً: ويبلغ مجموع المعالجة ١‏ غراي 
أو أكشرأحياتاً للورم الأولي في حين يعطى لمعالجة العنق 
الداعمة 5١‏ غراي: وتحدث حين تجاوز الجرعهة هل/ا غراي 
مضاعفات خطرة في النسج السليمة لذلك لا تتعدى معظم 


المراكز ٠١‏ غراي. 

استخدمت طرائق حديئة ومختلفة في العلاج مثل إعطاء 
أكثر من جرعة شعاعية يوميا 61:21078]108م/إ| (أكثر من 
٠‏ غراي أسبوعياً) اعتماداً على الخاصية البيولوجية القائلة 
بسرعة تكاثر الورم وقدرة النسج السليمة على الترميم على 
نح وأفضل إذ أظهرت بعض الدراسات تحسن النتائج 
الموضعية بهذه الطريقة من دون زيادة في العقابيل المتآخرة 
للمعالجة ولكن ما زالت هذه الطريقة قيد البحث والدراسة. 

كما تحسنت طرائق المعالجة أخيراً ياستعمال أساليب 
جديدة في تطبيق العلاج الإشعاعي مثل معالجة ثلاثية 
الأيعادالمطايقة للورم [105:8م0ه [3م15أكمعص ل -3) 
(لام73010]116:3 التي تعتمد على توجيه الحزم الشعاعية من 
أماكن متعددة بحيث تتركز الجرعة الكبيرة قي الهدف مع 
إعطاء جرعة قليلة في النسج السليمة المجاورة. 

كذتك استخدام طريقة المغالجة الإشعاعية متبدلة الشدة 
ال(18111) '1'خ]1 لع13 المت '“(اأأكمعاما التي تعتمد على اختااذاف 
شدة الحزم الشعاعية ضمن الساحة المعالجة لتكون الجرعة 
أكثر تركيزا وتجاتساً داخل الورم وتكون أقل ما يمكن خارج 
الورم وتكون حماية اللأعضاء الحساسة أكبر. 

يتميز زرع المواد المشعة مثل (السيزيوم؛ والإيريديوم؛ 
والذهب) في الورم بخاصية إعطاء جرعة عالية جدا من 
الأشعة داخل الورم مع عدم إعطاء أشعة في النسج المجاورة:؛ 
ولكن استعمال هذه الطريقة قل في السنوات الأخيرة نظراً 
للنجاح الذي تحقق في المعالجات الأخرى (الإشعاعية 
والكيميائية) ونظرا لتعرض الجهاز الطبي والتمريضي 
لخطورة الأشعة في أثناء التطبيق ولكن لا يزال لهذه المعالجة 


الشكل (4) المخطط العلاجي ب 1111681 (المعالجة الإشعاعية متبدلة الشدة) وتوزع الجرعة النسيجية 
(01/1آ]) 0ةىع0أذلط عدمناآه/ا ع005 في الورم القحفى البلعومي. 
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شأن في أورام الشفة: والفم واللسان؛ والبلعوم الفموي حيث 
تحتاج كل هذه إلى جرعة عالية لا تتحملها النسج المجاورة 
على نحو جيد . ونظراً تلقلة استعمال هذه الطريقة فقد قلت 
الخبرة في تطبيقها وكذلك قلت الأجهزة المستعملة فيها. 

التأثيرات الجاتبية للمعالجة الشعاعية وتدبيرها: تراقق 
المعالجة الإشعاعية في الرأس والعنق مجموعة من المشاكل 
المتعلقة بصحة جوف الفم نظراً لتعرض الغدد اللعابية 
ومخاطية جوف الفم والفكين للأشعة. 

أكثر الأعراض الحادة شيوعاً هي التهاب الأغشية المخاطية 
وعواقبها. وأهمها جفاق الفم 267051017713 وصعوبة المضغ 
والبلع وزيادة تشكل المخاط وتغيرات الذوق: توجد الأعراض 
الفموية لدى عدد من المرضى (بحسب توضع الآفة) قبل 
البدء بالمعالجة وتشسد في أثنائها وتكون على أشدها خلال 
الأشهر الثلاثة الأولى بعد انتهاء العلاج ولكن تتحسن حال 
معظم المرضى في السنة الأولى بعد المعالجة:؛ ومع ذلك تبقى 
الأعراض الفموية فترة طويلة وريما لا تعود الوظيفة إلى 
سايق عهد المعالجة. 

وفضلا عن هذه الأعراض يشكو المصابون الألم وتأثر 
الأسنان والضرّز كما يؤدي جفاف الفم المزمن إلى التأثير 
في صحة الأسنان والتهاب الأغشية المخاطية والتآثير في 
الطعم والأكل واليلع. لذلك من الواجب معالجة الأسنان 
قبل البدء بالعلاج الإشعاعي أو قلع الرحى المصابة. 

تخنلف الأعراض باخناذق الجنس والعمر والمرحلة 
وموقع الآفة وتفاصيل المعالجة الإشعاعية (الجرعة: المدة, 
المشاركة): فالمراحل المتقدمة من المرض والمشاركة مع المعالجات 
الأخرى ترافقها أعراض وعجز وظيفي أسواأ . 

هنالك أيضاً أعراض مرافقة مثل التعب وفقدان الشهية 
وتقص السمع؛ والتأثيرات النفسية. 

يستعمل لمعالجة نقص اللعاب وجفاف الفم دواء 


املك 


الشكل (5) احدى التأثيرات الجانبية للمغالجة الإشعاعية 
(التهاب اللسان الفطري). 
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أميفوستين3111105]172 الذي يقلل أذية الخلاياء أو يلجا إلى 
إجراءات غير دوائية كنقل الفدد اللعابية أو استعمال طريقة 
ال-111871 للتشعيع وتجتب الغدد اللعابية ما أمكن؛ كما يمكن 
استعمال بعض الطرائق التلطيفية كاستعمال أدوية تزيد 
إفراز اللعاب مثل البيلوكاريين أو استعمال ما يدعى اللعاب 
الاصطناعي. وقد يساعد في المستقبل استعمال الخلايا 
الجذعية. 

تلوقاية من التأثير في الأسنان ومعالجتها يجب الانتباه 
لنقص اللهعاب والمحافظة على نظافة الفم وتعقيمه ومعالجة 
الالتهابات القموية وتقص التمعدن باستعمال الفلورايد. 

يتأثر حس الذوق بنقص اللعاب وجفاق الفم ويما يسببه 
من التهابات قموية وقطرية وكذلك بالروائح الكريهة الني 
تنجم عن تنخر الورم؛ كما يمكن أن يزيد بتأثير المعالجة 
الكيمياثية التي تفرز مع اللعاب. يبدأ تأثير المعالجة 
الإشعاعية في الذوق في الأسبوع الثاني للعلاج ويتعاقى 
المريض منه بعد 5-7 أشهر وقد يبقى دائماً. 

يؤدي الضرز 7515:0115 إلى تغيّر الكلام والمضغ والقّدرة على 
تنظيف الفم والأسنان وصعوبة البلع. يزداد بازدياد الجرعة 
الشعاعية وتكون الوقاية والعلاج باستعمال 11/111 واستعمال 
مستحضر بننتوكسيفيلين عن !!!/ا0]0:11عم: وإجراء نمارين 
تلفك واستعمال آأجهزة حديثة مبعدة للفكين واستعمال 
البوتوكس: وفي الحالات المستعصية على كل ذلك تساعد 
الجراحة على مضاعفة فتحة الفك. 

- المعالجة الكيميائية: 

تعطى المغالجة الكيميائية قبل المعالجات الشفائية 
(جراحة: معالجة إشعاعية) أو بعدهاء ولاسيما المعالجة 
الإشعاعية:؛ أو على نحو تلطيفى في حالات النكس أو 
الانتقالات. 

أ- المعالجة الكيميائية في حالات النكس الموضعي 
والانتقالات: الإنذارهنا سيئ فمعدل البقيا في هؤلاء المرضى 
لا يتعدى 8-5 أشهر؛ والمعدل بعد سنة من المعالجة الكيميائية 
50-6 فقطء فمدة التحسن تبدو صغيرة في أحسن 
الأحوال؛ والهدف من المعالجة هنا هو تصغير حجم الورم 
لتخفيف الأعراض وقد يكون الهدف الأمل في الوصول إلى 
بعض التحسن في مدة البقيا بما يتوازن مع التأثيرات 
السمية للدواء. 

© استهمال دواء واحد: بينت بعض الدراسات قائدة 
استعمال بعض الأدوية الكيميائية في الأورام شائكة الخلايا 
للرأس والعنق؛ والأكثر استعمالاً منها ميتوتريكسات؛ مركبات 


البلاتين (سيسبلاتين. كاريويلاتين) فلورو أوراسيل؛ 
باكليتاكسيل؛ دوسيتاكسل ومعدل الاستجابة في هذه الأورام 
يراوح بين50١17-1/‏ وفي أنواع أخرى بمعدل أقل ١٠١‏ مثل 
بليومايسين» سيكلوفوسفاميد: دوكسوروبيسين وغيرها. 

تكون نسيه الاستجاية للمعالجة أقل ونسبة السمية أعلى 
حين سوء حالة المريض العامة وكذلك حين استعمال معالجة 
كيميائية سابقا. 

أظهرت الدراسات مؤخرا الاستجابة باستعمال العلاج 
الهادف 'إم1612] 3:86]60] كدواء سيتوكسيماب 117120125]ء© 
وتجرب أدوية هادفة أخرىء كما استعمل العلاج الجيني على 

©المعالجةالكيميائيةالمشتركة 1«2]1502أط1مء 
'(م16120112652©: درست على نحو أكبر يعد النتائج المخيبة 
للآمال باستعمال الأدوية الوحيدة: استعمل السيسبلاتين على 
نحو واسع في المشاركات الدوائية (والشعاعية أيضا) لأنه لا 
يسبب سمية كبرى في الأغشية المخاطية أو في نقي العظم. 

فى أوائل الثمانينيات من القرن العشرين استعملت 
المشاركة ما بين السيسبلاتين (١٠٠ملغ/م'‏ في اليوم الأول) 
مع فلورو اوراسيل (١٠٠٠ملغ/م'‏ باليوممدة95 ساعة 
متواصلة) كل * أسابيع؛ وكانت نسبة الاستجابة العامة 11٠١‏ 
والاستجابة الكاملة 70 مع أن النسب كانت في دراسات 
لاحقة أقل (50/ و15/). 

وهكذا أصبحت نسبة الاستجابة أعلى بالمشاركة الدوائية 
ولكن على حساب زيادة السمية: لذلك فالمرضى ذوو الحالة 
العامة الجيدة مع وجود أعراض مزعجة هم الأكثر ترشحاً 
لمثل هذه المعالجات. 

أعطت المشاركة مابين مركبات البلاتين والتاكسين 3537265] 
(باكليتاكسيل - دوسيتاكسل) الننائج نفسها مع سمية أقل 
ولاسيما على الأنبوب الهضميء كما أن إضافة دواء شالث 
للبلاتين والناكسين مثل فلورواوراسيل أو ايفوسفاميد أعطت 
نتائج أفضل (85-55))؛ كما أن هناك اهتماما حديثا بإضافة 
الأدوية الهادفة مثل سيتوكسيماب لتحسين الاستجاية. 

ب المعالجة الكيميائية جزءاً من العلاج الشافي: أثيتت 
الدراسات شأن العلاج الكيميائي الذي يؤلف جزءاً من 
المشاركة العلاجية في أورام الرأس والعنق؛ تشمل هذه معالجة 
الأورام غير القابلة للاستئصال»؛ وفي محاولة الحفاظ على 
عضو أو وظيفنه ركالحنجرة): ومن أجل المرضى ذوي 
الخطورة العالية بعد إجراء الجراحة إذ بينت الدراسات أن 
النتائح مع استعمال العلاج الكيميائي والمعالجة الإشعاعية 
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بعد الجراحة أفضل مما هى في استعمال المعالجة الإشعاعية 
فقط بعد الجراحة ولكن على حساب زيادة السمية طبعا. 

استعملت المعالجة الكيميائية مع الجراحة والمعالجة 
اللإشعاعية يعدة طرائق: قبل الجراحة ]32/الا 2760-80 أو 
بعدها بصفة علاج مساند 20100201 أو متزامنة مع الجراحة 
020015624 بصفة علاج مشارك. 

© المعالجة الكيميائية الأولية أو المحرّضة"0 1«0112]109آ: 
260201732 تعطى المعالجة الكيميائية باستعمال المشاركة 
بين السيسبلاتين والفلورواوراسيل في الحالات المنقدمة 
موضعيا أوناحيا من دون نقائل بعيدة. والاستجابة في هذه 
الحالة كبيرة تصل إلى 4١٠‏ مع استجابة سريرية كاملة نحو 
لذدلك يعتقد أن هذه الاستجابة ستترجم بتحسن معدل 
البقيا. غير أن ذلك لم يبرهن بالدراسات الأولية كلها بالرهم 
من أن نسبة حصول نقائل بعيدة كانت أقل؛ غير أن إضافة 
التاكسين إلى هذه المعالجات قد يغير النتائج إذ بينت 
الدراسات الأولية تحسنا فى معدل البقيا. 

© المعالجة الكيميائية مع الشهاعية في الوقت نفضسه 
07564ا2096: هي الأكثر فعالية بين المشاركات الأخرى, 
تختلف هذه المشاركة في أكثر من ناحية بحسب نوع المعالجة 
الكيميائية (نوع الدواء» استعماله وحده أو بالمشاركة مع أدوية 
أخرى). والمعالجة الإشعاعية (الجرعة. نظام تجزئة 
الجرعات..إلخ). 

يمكن إعطاء العلاج بثلاث طرائق:؛ إما مشاركة مع المعالجة 
الإشعاعية المستمرة؛ وإما المجزأة إلى جزأين أو أكثر, وإما 
بالتناوب مع المعالجةالإشعاعية. النوع الأول هو الأكثر 
استعمالا والأفضل استجابه. 

من الأدوية الحديثة الهادفة أظهر السيتوكسيماب فاعلية, 
جيدة بالاشتراك مع المعالجة الإشعاعية. 

تستخدم هذه المعالجة أيضا للمحافظة على أحد الأعضاء 
حين يكون الورم الأولي قابلاً للاستئصال الجراحي الشافي 
ولكن فقدان العضو أو وظيفنه غير مقبول من قبل المريض؛ 
في مثل هده الحالات تُعطي المعالجة الإشعاعية وحدها نتائج 
أقل من الجراحة فتسدعمل المشاركة كما فى الحالات المتقدمة 
لتحسين النتائج؛ الحنجرة هي المثال الأوضح لمثل هذه 
الحالات. 

© المعالجة المسائدة ]30(111212: لم بعط استعمال المعالجة 
الكيميائية بعد الجراحة أو المعالجةالإشعاعيةالأساسية 
بوصفه علاجا داعما وواقياً لتخفيف النكس الموضعي 
والانتقالات البعيدة نتائج حسنة كما هو متوقع ولم يؤثر 


في معدل البقيا في حين قلل من حدوث الانتقالات البعيدة 
في الحالات العالية الخطورة على نحو خاص. يشت عن ذلك 
أورام البلعوم الأنفي لما لها من صفات خاصة كقريها من 
قاعدة الجمجمة وأعضاء حساسة أخرى؛ والطبيعة الفازية 
للورم؛ وصعوبة التشخيص الباكر نظراً للموقع: لذلك يكون 
النكس الموضعي والناحي والانتقالات البعيدة أكثر من بقية 
أورام الرأس والعنق. قاستعمال المعالجة الداعمة هنا بالمشاركة 
مع مشتقات اليلاتين تحسن الاستجابة ومدة البقيا. 
أولاً- أورام الفدد اللعابية: 
تنشأ في الغدد اللعابية الرئيسية الكبيرة (النكفة؛ تحت 
الفك؛ أو تحت اللسان) أو في إحدى الغدد الصغيرة الموزعة 
على نحو واسع في الطرق التنفسية الهضمية العلوية. 
-١‏ أورام الغدد اللهعابية الكبيرة: 
تشكل ”-54)/ من أورام الرأس والعنق» متوسط عمر المريض 
في الحالات الخبيثة تحو 06 سنة والحميدة 1١‏ سنة؛ نحو 
ريع أورام الغدة النكفية ونصف أورام الغدة تحت الفك خبيثة. 
أ- الاورام الحميدة: أهمها الأورام المختلظة 20160: وأورام 
وارتان" وغيرهاء تنمو هذه الأورام وتصل إلى حجم كبير 
أحيانا مع قابلية الارتشاح الموضعي والنكس بعد الجراحة. 
ب- الأورام الخبيثة: أهمها الأورام العنبية الخلايا عذمأع3 
5]اء؛ والمخاطية البشروية 710060106717010: والغدية 


8 وحرشفية الخلذيا 50103120105 والحخبيثة 
المختلطة 101160 ]772115030 والغدانية الكيسية 2062010 
عناكلزء: والأورام الظهارية اللمفاوبة 203وزذاء!)ذمءمطمدملا!. 
تجتاح هذه الأورام النسج المجاورة بما فيها الأعصاب 
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(ولاسيما العصب الوجهى في أورام النكفة) والفم واللسان 
في أورام الغدد تحت الفك. 

تحدث الانتقالات إلى العقد الرقبية بنسبة:١-50/‏ بما 
يناسب حجم الورم وطبيعنه وحالة النكس الموضعي. 

المعالجة: جراحية بالدرجة الأولى حين وجود ورم في 
الفص السطحي للنكفة؛ يستأصل الفص فقط؛ وإذا امتد 
الورم للفص العميق تستأصل كامل النكفة مع المحافظة على 
العصب الوجهي ما أمكن. 

تستطب المعالجة الإشعاعية الداعمة في جميع حالات 
الأورام العالية الحبث؛ أما الأورام القليلة الخبث فتستطبٍ 
فيها المعالجة الإشعاعية الداعمة لها في حالة النكس أو إذا 
كانت الحواف غير حرة ويشمل ذنك الأورام المختلظة 
السليمة: في الحالات المتقدمة غير القابلة للجراحة تعطى 
معالجة اشعاعية ملطفة. 

يمكن - كما قي بقية أورام الرأس والعتق - استعمال 
المشاركة الكيميائية الشعاعية حين وجود عوامل خطورة 
عالية. 

الجرعة الشعاعية الأساسية 7١-54‏ قراي في ١-5‏ أسابيع. 

المعالجة الكيميائية ملطفة فقط في الحالات المتقدمة. 

الاستجابة /70-٠١‏ باستعمال أدوية متل سيسبلاتين: 
دوكسورييسين: فينورليين: أو ميتوتريكسات. 

-١‏ أورام الغدد اللعابية الصفيرة: 

غير شائعة تشكل 7-7/ من أورام المجرى النتفسي الهضمي 
العلوي. تميل إلى الحدوث في شراع الحنك؛ والجيوب الأنتفية 
والجيوب حول الأنف. نحو ثلاثة أرباعها خبيث. التشريح 


الشكل (7) سرطان بشروي في الغدة تحت الفك مع وجود عدة غقد سرطانية ملتهبة تحت الجلد 
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المرضي يشبه ما هو عليه في الغدد الكبيرة لكن ثلثيها أورام 
غدية كيسية؛ وطرق انتشارها هي طرق انتشار أورام الغدد 
الكبيرة؛ إلا أن الارتشاح حول الأعصاب أكثر حدوثاً بصفة 
عامة وخاصة في الأورام الغدانية الكيسية. 

المعالجة على نحو عام كما في إصابة الغدد الكبيرة. 

متايعة المصابين بأورام الراأس والمنق: 

تحدث معظم حالات النكس في أورام الرأس والعنق في 
أثناء السنوات الثلاث الأولى بيعدالمعالجة: والانتقالات 
البعيدة إلى الرئتين هي الأكثر شيوعاً. ينصح بمتابعة المريض 
كل ” أشهر في السنة الأولى بعد العلاج؛ وكل ؛ أشهر في 
السنة الثانية؛ وكل 5 أشهر حتى السنة الخامسة وسنوياً 
بعدها. يطلب فحص الهرمونات الدرقية كل ١7-5‏ شهراً حين 

إعادة التاهيل بعد ممالجة أورام الرأس والمنق 0556م 
)ل تطقطعه امعسصادءما: 

لما كان التطور الذي حدث أخيرا في معالجة أورام الرأس 
والعنق قد أدى الى زيادة معدل البقيا فى هؤلاء المرض فإن 
التحدي الآن هو الموازتة ما يين المعالجة الفعالة والحفاظ 
على الوظيفة. فالجراحة المحافظة وطرائق المعالجة 
الإشعاعية الحديثة ونقّل الشرائح الموعاة واستعمال الطرائق 
المحافظة على الحنجرة ماتزال تستعمل للحفاظ على 
وظيفة الصوت والنكلم والبلع. 

يتضمن النمودج المثالي لذلك تعاون كل من الجراح 
والمعالج الشعاعي والمعالج الكيميانئي وجراح الترميم ومعالج 
الكلام والمعالج الفيزيائي ومخنص النعويضات الفكية 
وطبيب الأسنان ومختص التغذية وممرضات الأورام والمعالج 
النفسي وطبيب الأذنية أو معالجالسمع والعاملين 
الاجتماعيين. يكون تعاون جميع هؤلاء ضرورياً خلال تقييم 
المريض قبل المعالجة وبعدهاء ليشرحوا للمريض خطه العلاج 
والطرائق اللازمة لمساعدته على توقي التأثيرات الجانبية 
في أثناء المعالجة إضافة إلى العناية الاجتماعية فيما يخص 
عادات الندخين والكحول والحالة النفسية ومصادر التمويل. 

الوقاية ومعالجة الأعراض الحادة في أثناء المعالجة مهمة 
في تقليل حدوث العقابيل المتنأخرة. تستعمل المهدئات 
والمسكنات لمعالجة الكآية والألم؛ والتستوستيرون لمعالجة 
التعبء وأنابيب التغذية حين صعويهة البلع أو توسيع المريء 
حين حدوث تصلب وتضيق بعد المعالجة فيدرس البلع 
باستعمال المنظار الليضي أو الفيديو ويقوم المشرف على 
المعالجة بندريب المريض على المضغ؛ وحجم اللقمة وكمينها 
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مع التدريب على إجراء تمارين خاصة للبلع. يعتمد الكلام 
والصوت على السعة الرئوية وسلامة أجزاء الفم والبلعوم 
وما تبقى من الحنجرة لأن التصويت قد يكون حنجرياً أو 
خارج حنجري من المنطقة فوق المرمارأو البلعوم أو من 
حنجرة اصطناعية وتفيد تدريبات الكلام في تحسين الكلام. 

ينجم عن تجريف العنق صلابة وألم مع ضعف في زنار 
الكتف نتيجة ضعف العضلة شبه المنحرفة ويتأثر ذلك بمدى 
التجريف والمعالجةه الإشعاعية والعمر والوزن. والمعالجه تكون 
بإجراء التمارين الفاعلة والمنفعلة. 

في إعادة تأهيل جوف الفم يجري مختص الكلام تقييماً 
كاملا قبل الجراحة وبعدها لوضع خطة علاج تكون قليلة 
التأثير في الكلام ولتدبير الأعراض بعد المعالجة ولاسيما 
جفاف الفم والحفاظ على حركة اللسان ولاسيما في أثناء 
السنة الأولى بعد المعالجة. كما أن وجود طبيب الأسنان في 
صلب الخطة ضروري لأن الجفاف مع نقص نظافة الفم قد 
يؤدي إلى تسوس الأسنان السريع ثم فقدانها مما يؤدي إلى 
نخر عظمي شعاعي في الفك وهو صعب التدبير واللافضل 
هو تخفيف الجرعة الشعاعية للفك حين الإمكان وإصلاح 
الأسنان الرديئة أو قلعها قبل بدء العلاج؛ واستعمال 
الفلورايد: ومعالجة النهابات اللثه الجرثومية والفطرية؛ وإذا 
ما حدث تموت الفك فإن الجراحة وإعادة التصنيع هي 
الطريقة الوحيدة للعلاج؛ كما أن استعمال التعويضات 
السنية والفكية ضرورية من الناحية الوظيفية والتجميلية. 

يتأثر كل من الكلام والبلع بعد عمليات استئتصال 
الحنجرةالجزئي أوالنصفي. وقد يتعرض المريض 
للاسننشاق لذلك على المريض إجراء نمارين للبلع والكلام 
بعد الجراحة. أما في استتصال الحنجرة التام فيكون لدى 
المريض خزع رغامى مع ما يحناج إليه من تدابير خاصة لمنع 
تضيق الفتحة ورضها وزيادة الرطوية لتخفيف جفاف 
الرغامى. 

أما إعادة التأهيل على الكلام فيكون باستعمال أجهزة 
تعويضية توضع مكان الحنجرة وأعلى المري مع التدريب 
عليهاء أو التدرب على الكلام المريئي من دون جهازوهو يعتمد 
على حبس الهواء في البلعوم ثم إخراجه بتحكم معين 
ليحدث صوتاء وهو يحتاج إلى تدريب صعب وطويل قد يأخد 
سنة كاملة؛ في حين يتمكن المريض من الكلام من اليوم 
الأول حين استعمال الأجهزة التعويضية. 

ثانيا أورام الفدة الدرقية 120:5نا] 20داع 35010(): 

تشكل ”/ من جميع الأورام الخبيثة. إن تعرض الغدة 
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الشكل )١(‏ أورام الغدة الدرقية 


الدرقية للأشعة (علاجي- تلوث) ولاسيما قبل البلوغ هو 
السبب الوحيد المثبّت لسرطان الدرقية الذي غالبا ما يكون 
هنا من النوع الحخليميى. 

تكون الآفات وحيدة أو متعددة البؤرولا توجد وسيلة 
تشخيصية للأورام الخبيثة (ما عدا عيار الكالسيتونين في 
الأورام اللبية) سوى أخذن خزعة من الغدة الدرقية سواء 
بالإبرة أم بالخزعة الجراحية. 

التصنيف التشريحي المرضي: 

يقسم تصنيف منظمة الصحة العالمية (17/110) أورام 
الدرقية إلى أريعة أنواع رئيسية وأورام نادرة تشكل أقل من 1/5 
من أورام الدرقية مثل اللمفومة:؛ الأورام المسخية 6]2]023] 
كارسينوما حرشفية الخلاياء ساركومة وغيرها . 

-١‏ الأورام الحليمية والمختلطة الحليمية الجريبية: هي 
الأكثر شيوعا: سيرها بطيء وإنذارها جيد . متعددة البؤرفي 
5 من الحالات. فيها أجزاء حليمية وجرابية وتحوي 
أجساماً رملية 600165 05301700013 . تنتقّل عادة للعقد الرقبيه 
المجاورة: أما الانتقالات اليعبدة فغير شائعة. إصابة النساء 
تبلغ 4-١‏ أمثال إصابة الرجال. تحدت هذه الأورام مابين 
العقد التالث والخامس في النساء وقي العقد السادس في 
الرجال: وتؤلف نحو 8٠‏ من الحالات قبل البلوغ. 

"- الأورام الجريبية :13ناء10111: وحيدة التوضع وتميل إلى 
الارتشاح عبر الطريق الوعائي والانتقال إلى الأماكن البعيدة. 
والانتقال العقدي غير شائع. تثبت اليود المشع على نحو 
قوي. 

تعد أورام هرثل 115516 والأورام الرائقة الخلايا عوءعاء 
ااءه نوعا من الأورام الجريبية. 

تشكل الأورام الجريبية /7+-١4‏ من أورام الدرقية. تبلغ 
إصابة النساء 7-1 أمثال إصابة الرجال وهي أكثر حدوثاً في 


العقّد الخامس. 

- الأورام اللبية (:2010113:: تنشأ من الخلايا © من 
القنزعة العصبية وتؤلف ه-١٠/‏ من أورام الدرق؛ 7٠١‏ منها 
عائلي ضمن متلازمة الخباثة العائلية متعددة القدد تمرز 
الكالسيتوتين. 

4- الأورام غير المميزة (الكشمية) 35012ام383: تنشأ من 
الخلايا الجريبية وتتمو بسرعة. يرافق الارنشاح الموضعي 
السريع تقائل بعيدة باكرة ويحدث الموت غالبا خلال عام من 
التشخيص. تشكل 5 من أورام الدرق؛ تحدث ما بين اللأعمار 
40-4 سنة وهي في النساء أربعة أمثال ما ترى في الرجال؛ 
وفي السوابق سلعة درقية فى "8٠١‏ من الحالات مما يرجح 
نظرية التحول من ورم سليم أو قليل الخبث إلى ورم خبيث 
جداء 

المعالجة: 

تشمل خطة العلاج الاستنصال الجراحي والمعالجة ياليود 
المشع 1131 وهرمون الدرق وهيى المعالجات الأساسية: أما 
المعالجة الإشعاعية الخارجية والمعالجة الكيميائية فأقل 
أهمية. وتختلف خطة العلاج باختلاف نوع الورم وامتداده. 

-١‏ معالجة اورام الدرقية المميزة: 

أ- الجراحة: هى المعالجة الأساسية المستطية في هذه 
الحالات وتكون ياستئصال الورم التام أو قرب التام. يستثتى 
من ذلك يعض الأورام الحليمية المجهرية أو الصغفيرة الموجودة 
في قفص درقي واحد عند الشابات:؛ غير أن الاستتنصال ضروري 
حين الحاجة إلى العلاج باليود المشع. 

وتجريف العنق الجذري أو الوقائي غير مستعمل؛ في 
حين يُجرى تحريف معدل أو محدود للعقد المصاية فقطل 
من دون أن يؤثر ذلك في تسبة النكس الموضعي أو معدل 
البقيا. 

ب- اليود المشع 1131: يستعمل العلاج باليود المشع إذا كان 
قياس الورم ,2-١‏ اسم أو أكبرء أو كان يخترق محفظة الدرق: 
أو مرتشحاً في الأوعية؛ وفي الورم المتعدد البؤر وفي حالة 
وجود يقايا ورمية بعد الجراحة: أو كاتت حدود الاستنصال 
مصابة وعند وجود انتقالات للعقد أو انتقالات بعيدة: وفي 
حالات النكس الموضعي. إذا كان هنالك نسيج درق سليم متبق 
بعد الجراحة يثبط بإعطاء جرعةه من اليود المشع -7٠‏ 
٠٠‏ ميليكوري:؛ وحين عدم التثبيط النام (خاصة إذا أعطيت 
جرعة مثبطة قليلة) يمكن تكرار الجرعة. 

الغاية من تثبيط بقايا الدرق السليم هو القضاء على 
البؤر الورمية التي قد تكون ضمئه وكذلك لتحضير المريض 


للعلاج باليود المشع وذلك برقع مستوى [751 في الدم وتحفيز 
الخلايا الورمية لتثبيت اليود المشع المؤدي إلى تأثرها بالعلاج 
على نحو أفضل. الجرعة العلاجية لليود المشع ٠6١-.5؟‏ 
ميليكوري بحسب الحالة السريرية وتعطى في الحالات 
الناكسة أوالمرتشحة غير القابلة للجراحة أو النقائل البعيدة. 
يمكن تكرار الجرعات بعد ١1-5‏ شهراً على ألا يتعدى مجموع 
الجرعات 68٠١‏ -١٠٠٠ميليكوري.‏ 

يجب أن يكون مستوى 1511 في الدم ٠٠١‏ وحدة دولية أو 
أكثر قبل إجراء مسح كامل الجسم الواجب إجراؤه قبل إعطاء 
الجرعاتالعلاجية (للتأكد من أنالبقاياالورمية آو 
الانتقالات تثبت اليود المشع لتستفيد من العلاج به) و.ه 
وحدة دولية قبل إعطاء المعالجةه. 

ج- المعالجة الإشعاعية الخارجية: تستطب في حالات 
النكس أو عدم إمكان إجراء الجراحة؛ وفي ارتشاح المحفظة: 
ووجود يقايا مجهرية أو عيانية؛ وإخفاق المعالجة باليود المشع 
وفي حالات الانتقالات البعيدة للعظم. أو الدماغ؛ أو خارج 
السحايا وغيرها وفي حالات الانتقالات للعقد الرقبية أو 
المنصفية. كما يمكن إعطاؤها بعد المعالجة باليود المشع إذا 
كان الورم غير فعال وظيفياً (لا يثبت اليود). 

تشمل ساحة المعالجة الإشعاعية سرير الدرق والنسج 
المجاورة» ويعطى ٠5٠‏ غراي لكامل المنطقة مع ٠١-56‏ غراي 
إضافية مكان البقايا الورمية. 

وفي العلاج الجذري للأورام الكبيرة غير القابلة للجراحة 
تشمل ساحات المعالجة العنق والمنصف العلوي؛ ويعطى 10- 
٠‏ غراي خلال /ا-8 أسابيع. 

تطبق معالجة إشعاعية خارجية ملطفة للانتقالات 
العظمية والدماغيه وغيرهاء ويعطى "١‏ غراي في ٠١‏ جلسات 
خلال أسبوعين عادة. 

د- المعالجة بالهرمون الدرقي: الهدف منه (غير الإعاضة) 
الحصول على مستوى 1511 منخفض )١,١(‏ في الدم وذلك 
لتفادي حث الخلايا الورميه إن وجدت وتفعيلها ؛ لذلك يجب 
عيار 7511 دورياً للحفاظ على المستوى المطلوب لأنه يقلل 
حدوث النكس والوفاة. يوضع المريض بعد 7-74/ا ساعة من 
إعطاء جرعة اليود المشع على هرمون الدرق مدى الحياة. 

يعاير التيروغلوبولين أيضا دورياً وهو يضرز من الغدة 
الدرقية فقط؛ وهو يرنفع في معظم أورام الغدة الدرقية 
الخبيثة والأورام الغدية السليمة وغيرها. وهو غير تشخيصي 
قبل الجراحةه ولكنه مفيد للمنايعة يعد المعالجة تنصف عمره 
8 ساعة ويتخلص الجسم منه بعد الجراحة بحوالي الشهر: 


ويدل ارتفاعه بعد ذلك على بقايا ورمية أو تكس. 

"- معالجة أورام الدرق اللبية: 

العلاج الأساسي جراحي باستتصال الدرقية التام لأنه 
متعدد البؤرولاسيما العائلي منه كما تجرف العقد المجاورة. 
يعطى اليود المشع (١65١ميليكوري)‏ حين وجود بقايا ورمية 
في العنق بعد الجراحة وارتفاع مستوى الكالسيتونين. فعلى 
الرغم من أن خلايا 0 لا تثبت اليود المشع فإن الخلايا 
الجريبية للدرقية تثبت اليود جيدا وتشعع الخلايا الورمية 
الموجودة ضمنها بالجوار, لذلك لا تفيد هذه المعالجة في 
الانتمالات البعيدة الني لا يوجد فيها نسيج درقي. تعطى 
المعالجة الإشعاعية الخارجية حين وجود بقَايا مجهرية أو 
عيانية. وهي ذات حساسية متوسطة للأشعة. يعطى ٠١‏ غراي 
خلال 56-/ أسابيع. 

تشمل مساحة المعالجة مسكن الدرقية؛ والعنق؛ والحفرنين 
فوق الترقوتين والمنصف العلوي. في الحالات غير القابلة 
للجراحة تعطى معالجة إشعاعية خارجيةه 7١-5664‏ غراي مع 
تصغير الساحة بعد 50-54 غراي. 

تعالجالنقائل العظمية وغيرها معالجة إشعاعية 

يعطى هرمون الدرق هنا للإعاضة وليس لتثبيط ال1511 
لأن خلايا © لا تخضع له. 

*'- معالجة الأورام غير المتمايزة: 

يستأصل ما أمكن من الورم جراحياً لتصغير الحجم مع 
إجراء خزع رغامى لسهيل العلاج الإشعاعي. يحناج إلى 
جرعات شعاعية عالية والمشاركة مع المعالجة الكيميائية 
(دوكسورييسين: بلاتين) للوصول إلى أفضل الننائج. 

بقية أورام الدرق تعالج كما تعالج أقرانها في الأماكن 
الأخرى. 

عقابيل المعالجة باليود المشع: 

وهي باكرة أو متأخرة. تكون قليلة في الجرعات أقل من 
٠‏ ميليكوري. 

-١‏ الباكرة: تحدث في أثناء الأشهر الثلاثة الأولى من 
المعالجة:» أهمها: التعب والصداع والغثيان والقياء وقد تحدث 
خلال ١١‏ ساعة من إعطاء جرعة اليود في نحو /١‏ من 
المرضىء احتقان وألم الغدد اللعابية يحدث مياشرة بعد 
العلاج وقد يستمر ٠١-5‏ أيام ويمكن تقليلها باستعمال سكاكر 
بطعم الليمون ومضغ اللبان (العلكة)؛ وذمة عنق تستجيب 
للعلاج بالستيروئيدات» تثبيط نقي في معظم المرضى. 

؟- متآخرة: تحدث بعد “ أشهر من المعالجة منها: التهاب 


الرئه وتليفها ولاسيما حين وجود انتقالات رنوية مثبتة لليود, 
ويمكن تلافي ذلك ما أمكن باستعمال جرعة يود أقل /١(‏ 
ميليكوري) واستعمال الستيروئيدات. 

تثبيط النقي الدائم نادر ويحدث حين إعطاء جرعات 
كبيرة متراكمة. يحدث ابيضاض دم في أقل من ”/ ولاسيما 
حين إعطاء كمية كبيرة (أكثر من 50٠‏ ميليكوري) خلال فئرة 
قصيرة من الوقت عند المرضى ذوي الأعمار فوق ٠‏ هسنة: 
وابيضاض الدم النقوي أكثرها حدوشا. لذلك ينصح بعدم 
إعطاء جرعات إضافية قبل مرور ١7-5‏ شهراً. وذكرت حالات 
من القصور المبيضي وفقدان الحيوانات المنوية ولكنها لم 
تتأكد. 

المعالجة الكيميائية: لم تكن لها جدوى كبيرة في أورام 
الدرقية. معظم المرضى الذين استجابوا للعلاج ممن لديهم 
أورام مميزة أو لبية؛ أما الأورام غير المميزة فلم تستجب على 
النحو الكافي. الدوكسوروبيسن هو الدواء الأكثر فعالية إذا 
استعمل وحيدا؛ وقد استعمل بالمشاركة مع مشتقات البلاتين. 
تعطى المعالجة الكيميائية وحدها أو بالمشاركة أحياناً مع 
العلاج الإشعاعي فى الأورام غير المتمايزة. أظهر استعمال 
الإيبيتاكسيل نتائج مشجعة مؤخرا. 

كالثاً- عقد العنق الانتقالية المجهولة المنشأ: 

هي حالة يوجد فيها ورم انتقالي للعقد الرقبية من دون 


كشف الورم الأولي بعد إجراء جميع الفحوص والاختيارات 
الممكنه. تشكل هذه الفئهة 5/ من الحالات الورمية وهي قابلة 
للشفاء بنسبة عالية؛ يُكشف الورم الأولي في بعض الحالات 
في أثناء المتابعة. 

عند كشف عقدة رقبيه مشتبهة تجرى خزعة بالإيرة 
الدقيقة (1.2/.4), وحين التأكد من وجود كارسينوما تحرى 
الفحوص المتممة مثل تنظير البلعوم الأنفي وبقية البلعوم 
والحنجرة؛ وتصوير مقطعي محوسب مع تصوير بالرنين 
المغنطيسي وتصوير الصدر. أما تصوير ال 81 فيجرى فقط 
حين عدم كشف الورم الأولي. 

إذا لم يتوصل إلى تشخيص نسيجي بالإبرة الرفيعة تجرى 
خزعة جراحية. 

وتكون المعالجة بإجراء تجريف عنق كامل إذا كان الورم 
غدياً أو حرشفي الخلايا. وحين وجود الورم الغدي ووجود 
عقد عالية فى العنق يستأصل بعضهم الفغدة النكفية مع 
تجريف العنق. 

وفي الأورام قليلة التمايز أو غير المميزة أو حين وجود 
أورام ذات تشريح مرضي غير حرشفي الخلايا فطريقة 
المعالجة غير متفق عليها تماماً؛ ويمكن إجراء تجريف عنق؛ 
ومعالجة إشعاعية أو مشاركة شعاعية كيميائية. 


أورام الجلد الخبيثة 


أولاً- السرطاتة قاعدية الخلايا مهمعد اأء» [هودط: 

السرطانة قاعدية الخلايا هي ورم خبيث؛ نادر النقائل؛ 
يتألف من خلايا شبيهة بالخلايا الموجودة في طبقة البشرة 
القاعدية وملحقاتها. 

الويائيات: 

هي أكثر الأورام الجلدية الخبيثة شيوعاً؛ وتعد في بعض 
اليلدان مثل الولايات المتحدة وأستراليا - حيث يتعرض 
السكان من ذوي البشرة الفاتحة لكميات عالية من الأشعة 
الشمسية - أكثر السرطانات شيوعاً على الاطلاق. 

يتوضع الورم قاعدي الخلايا غالبا على الوجه ويندر 
حدوثه على ظهر اليدين خلافاً عن الورم شائك الخلايا. 
يصيب الرجال أكثر من النساء وذوي البشرة الييضاء أكثر 
من السمراء. معظم هذه الأورام يظهر فى سن متقدمة. 

الأشكال السريرية: 

يوجد العديد من الأشكال السريرية للورم قاعدي الخلايا: 

-١‏ الشكل المقيدي: يشكل هذا النمط 28١٠-5:‏ منها. 
ويتكون من عقيدة أو عدة عقيدات: نصف كروية؛ شمعية 
عليها توسعات وعائية. 

تظهر العقيدات على الوجه غالبا (50-46 من الحالات) 
وعلى الرأس والعنق؛ ولاسيما على الأتف. 

"- السرطانة قاعدية الخلايا كيسية الشكل: هي عقيدات 
كيسية رمادية - مزرقة: لها شكل القبة تشابه سريرياً أورام 
الغدد العرقية الناتحة والمفترزة. 

*- السرطانة قاعدية الخلايا فشيعية الشكل (فقشيعة 
3م02 )| أو الندبية: يتظاهر هذا النمط من السرطاتة 
قاعدية الخلايا على شكل لويحة بيضاء تصلبية؛. تتوضع 
الإصابة على الرأس والعنق فى 45/ من الحالات. المظاهر 
النسيجية المميزة للتشخيص هي حلقات أو أطواق من 
الخلايا القاعدية منتشرة بين ألياف النسيج الضام المجتمعة 
بغزارة والقليلة الخلايا. هذا النمط قليل الشيوع؛ ويشكل 
ما نسبته 5-1/ من مجموع الأشكال السريرية. 

4- السرطانة قاعدية الخلايا المرتشحة: هو نمط ذو 
طبيعة غازية. 

ه- السرطانة قاعدية الخلايا السطحية: وتدعى أيضاً 
متعددة المراكزء هذا النمط شائع: ويشكل ما تسبته ١١6‏ من 
أشكال الورم القاعدي الخلايا. يتظاهر غالباً على الجذع 


حميد ستيمان 


والأطراف السفلية. 

-١‏ السرطانة قاعدية الخلايا المصطيفة: يشبه النمط 
الأول؛ لكنه يتميز بتصبغ آسود أو بيني. 

- نموذج القرحة المارضة: وتعرف أيضاً باسم قرحة 
0 :: لهذا التموذج حافة قاسية؛ ولها هامش محيطي 
خيطي الشكل: ترتفع الحافة فوق المستوى الطبيعي لسطح 
الجلد في حين ينخفض قاع القرحة تحت مستوى الجلد. 
تبدو القرحة لحمية المظهر وغير موعاة بكثرة؛ تبدأ بشكل 
تآكل أو تسحج. لا يليث أن ينتشر إلى العمق محدثاً تخريباً 
شديدا قد يصل إلى عظام الوجه والجمجمة وأحياناً إلى 
السحايا. 

8- الورم الظهاري الليفي لبنكوس: يتظاهر هذا الورم بآقة 
لاطئة. من لون الجلد: مرتفعة قليلاًء تتوضع على القسم 
السفلي للجدع. 


1 1 
| 1 00) 
١ 


| 
1 
١ 


0 110 / / / 
0 ١ ال‎ 
1 


ا 
/ 


الشكل )١(‏ في الأعلى- سرطانة قاعدية الخلايا في الظهر: 
فى الأسفل - الإصابة نفسها بعد المعائجة الشعاعية. 


المعالجة: 

-١‏ الاستئصال الجراحي والدراسة التسيجية. 

؟- ه- قلورويوراسيل موضعياً. 

*- إيميكيمود موضعيا. 

+- المعالجة القرية /إم2؟0]2/ل5ع. 

ه التخثير الكهريائي. 

16- ليزر 02©. 

كاتيك السرطانة حرشفية الخاذيا ااع» 50113210115 
(5)000) فلسمساععدء: 

السرطانة حرشقية الخلايا هي مرض خبيث ينشأ على 
حساب الخلية المقّرنة البشروية: وهو ثاني آكثر سرطانات 
الجلد شيوعا. 

الحدوث والويائيات: 

تغيرت وبائيات المرض فى الخمسين سنة الأخيرة: إذ 
نقصت أهمية التعرض المهني للغوامل الكيميائية المسرطنة» 
وزادت أهمية الحالات الناجمة عن التعرض المديد لأشعة 
الشمس: فالتعرض المزمن والطويل لأشعة الشمس - ولاسيما 
الجرعة التراكمية من الأشعة فوق البنفسجية - هو عامل 
الخطورة الرئيسي: وكذتك التدخين. 

كما أن ظهور أمراض جديدة مثل عوز المئاعة المكتسب 
والتقدم العلاجي المتمثل باستخدام مثبطات المناعة عند 
مزدرعى الأعضاء والغلاج الضوتي المتمثل بالبوضا (51[774) 
كذ أ1:217101نا :5031م ؛ كل ذلك زاد من خطورة الإاصاية. 
ومن عوامل الخطورة الأخرى تذكر: القرحات المزمنة: والتهاب 
الغدد العرقية المقيح. والتعرض المسيّق للأشعة المؤينة: 
واتحلال البشرة الفقاعي الموروت بصفة متنحية؛ وآفات الذاأب 
الحمامي القرصاني والحزاز المسطح النآكلي وثدن البيشرة 
الثؤلولي. 

التظاهرات السريرية: 

يظهر الورم على مواقع الأذيات الضيائية حيث يرى: مران 
55 مع شمسى في الأدمة:؛ وفرط تقرن في البشرة؛ وعدم 
انتظام الصباغ الجلدي الطبيعي؛ وتوسع الشعيرات الدموية, 
وتمران 73]0515! أبيض. وجفاف وقشور وتشققات على الشفة. 
الدلاثة الأولى على الخباثة هي القساوة التي تتجاوز حدود 
الآفة المسبقة والتي ذكرت سابقاء تكون الآفة في البدء سطحية 
خسشنة الملمس؛ قاسية: تنشأ على قاعدة دائرية مرتفعة: لونها 
أحمر باهت, ويمكن مالاحظة توسع الشعيرات عليها. 

أما البئيات المتحركة يكثرة مثل الشفادأوالمناطق 
التناسلية: قالعرض البدئي فيها يمكن أن يكون شقا أو تقرحاً 


صغيرا نازفا ومعندا على العلاج. يكون الورم في المراحل 
الباكرة متحركاً بحرية على البنى التي تحته؛ يصبح فيما 
بعد مرتشحاً أكثر؛ ويتثبت على النسج التي تحته بعد أن 
يبدأ بغزوها تدريجيا. أكثر أماكن الجسم إصابة بهذا الورم 
هي الأكثر تعرضاً للشمسء؛ إذ تشاهد الإصابة بكثرة على 
ظهراليدين والساعدين وعلى القسم العلوي من الوجه وعلى 
صيوان الأذن والشفة السفغلى ولاسيما عند المدختين 
والمصابين بالتهاب الشفة السفعي. ويمكن لهذا الورم أن 
يتوضع على مواقع الآفات الالتهابية المزمنه. 

التشريح المرضي: 

تنشأ السرطانة حرشفية الخلايا على أي بشرة. ويسبب 
سهولة الوصول إلى الجلد ومراقبنه ؛ يمكن منابعة التغيرات 
ما قبل السرطانية التي تسبق ظهور الورم. تشمل الحالات 
ما قبل السرطانية التقرانات وخصوصاً الضيائية منها؛ وداء 
بوفن والطلوان 2113 اممعناة!؛ وأحمرية 010067273/ء كيرات؛ 
والالتهابات والتقرحات المزمئة؛ وندبات الحروق وغير ذلك. 
النقطة التي يبدأ فيها التحول إلى سرطاتة هي عندما 
تخترق الخلية المتقرنة الشاذة الغشاء القاعدي؛ وتغزو الأدمة: 
والعلامة التشخيصية المجهرية الفارقة هنا هي الترتيب 
الهندسي: أكثر من الدراسة النمطية للخلايا ذاتها. وقد 
استخدمت درجة التمايز الخلوي لتصنيف الورم؛ إذ يتراقق 
التمايز الأعظمي مع ميل قليل للغزو: أي مع إنذار أفضل. 
قالمستوى الأول تكون قيه معظم الخلايا متمايزة بصورة 
جيدة: في حين تكون معظم الخلايا في المسنوى الرايع غير 
متمايزة أو مخبلة النتنسج 0[/50135110. ويكون من الصعب 
تمييز النمط غير المتمايز من غيره من الأورام الأخرى مثل 
الورم القتاميني الخبيث آو اللمفوما أو الأورام الميزانشيمية: 
وفي هذه الحالة يكون نلوين الكيراتين بالعلوين المناعىي 
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الشكل )١[‏ سرطانة حرشفية الخلايا في الشفة السفلى 


النسيجي بالبيروكسيداز ذا أهمية كبرى في التشخيص 
التفريقي. 

التشخيص والتشخيص التفريقّي: 

السرطانة حرشفية الخلاياء ذات الشكل القاسي المتمايز 
التي تنمو على جلد متأذ ضيائياً لا تبدي أي مشكلة في 
التشخيصء تمييزها من الورم الشائكي المتقرن 
83 أمر سهل إذا أخذن بالحسبان سرعة النمو 
والمظهر المقبب ذو الشكل البركاني المميز للورم الشائكي 
المتقرن: وفي كل الأحوال يستطب الاستئصال الجراحي 
البسيط لجميع اندفاعات الورم. قد يشخص اورم خطأ في 
مراحله المبكرة على أنه تقران سفعي مفرط التقرنء وهنا 
تصبح الخزعة ضرورية لوضع التشخيص. 

التقائل: 

تراوح نسبة النقائل ما بين 5, ,/20,5-١‏ وينيغى الاننياه 
على نحو خاص للعقد اللمفية التي تنرّح لمف المنطقة 
المصابة» حيث تفحص خلال التقييم الأولي للإصابة: ثم 
على نحو منتظم في أثناء الزيارات التي تتلو معالجة الورم. 

المعالجة: 

هدف العلاج هو إزالة الورم الأولي مع كل المناطق المتأذية 
من الجلد إزالة تامة تمنع حدوث الانتقالات والنكس لاحقا. 
ويعتمد اخنيار المعالجة على طبيعة الورم الني تحدد مسنوى 
المعالجة. قد يكون التجريف مع الصعق الكهريائي 
0101 أو الكي البارد مستطبا في الآفات الصغيرة 
الباكرة؛ إلا أن الجراحة هي الخيار الملمضل في الآفات ذات 
نسية الخطورة العالية. ويكون العلاج الشعاعي مستطبا في 
الآفات ذات الحجم الكبير جدا ذات النمو السريع أو في 
المرضى الذين لا يتحملون خطورة العمل الجراحي والمرضى 
الناكسين بعد العمل الجراحي الأول حيث يجب التداخل 
الجراحي مرة ثانية متبوعا بعلاج شعاعي. ولجراحة موث 
5 قيمة كبيرة في الآفات عالية الخطورة من ناحية 
الوقاية من النكس الموضعي ومنع الانتقالات الورمية: وتعتمد 
النتيجة على خبرة المعالج أكثر من اعتمادها على طريقة 
العلاج؛ فيمكن للأيدي الخبيرة الوصول إلى معدل شفاء 
لأكثر من ه سنوات في 5١٠‏ من الحالات مهما كانت طريقة 
العلاج المستخدمة. 

العلاج الكيميائي: يستطب في الانتقالات الناحية (العقد 
اللمفاوية) والانتقالات البعيدة (الرئتين والكيد ثم العظام 
والدماغ). ويبعى العلاج المفضل هو السيسبلاتين مع 
الفلورويوراسيل. كما قد يستطب العلاج بدواء التاكسون بعد 


فشل الخط الأول من المعالجة. 

الوقاية: 

ينصح المرضى الذين ظهر لديهم ال 500 بعد أذية ضيائية 
بإنقاص فنرات التعرض للشمس؛ واستخدام دارئات ضوئية 
ذات 521 أكبر أو يساوي .١5‏ ويستطب العلاج الجهازي 
بالريتينوئيدات في المرضى مزدرعي الأعضاء والمصابين 
بجفاف الجلد المصطبغ؛ حين يكون العمل الجراحي صعباء 
فقد كشف حديثاً أن الأستريتين ينقص من معدل تطور 
آفات جديدة من ال500 فى المصابين بجفاف الجلد 
المصطبغ؛ ولكن ينبغي مالاحظة أن الريتينوئيدات - على 
عكس مركبات السيتوكين - لا تقضي على النسائل الورمية 
في البشرة؛ وإنما تثبط نموهاء لذا فإن إيقاف العلاج 
بالريتينونيدات يؤدي إلى عودة نمو الآفات الورمية سريعا. 

ثالثاً- داء بوهن او السرطانة حرشفية الخلايا اللابدة: 

داء بوفن 0156256 80178625 هو سرطانة حرشفية الخلايا 
ضمن البشرة: تنشأ غالبا من بشرة الملحقات, ثم تغزو البشرة 
المجاورة لتصبح في النهاية سرطانة غازية؛ وعندما تصبح 
كدذلك تسلك سلوك سرطانة ملحقات كشمية 135]012م3130. 

التظاهرات السريرية: 

قد يظهرداء بوظن على أي جزء من الجسم. وتنظاهر 
الإصابه على شكل: بقعة حمامية وسفية منتشرة بشكل 
لطيف وغير مرتشحة:؛ يراوح قطرها بين بضعه مليمترات 
وعدة سنتيمترات: الآفة واضحة الحدود, والوسوف واضحة 
ومميزة على نحو يجعل تشخيصها يختنلط مع الصداف. 
تتوسع الآفة ببطء ؛ مما يجعل التندب ظاهرا في بعض 
أجزائها. وحين يأخذ النمو طابعا غازيا إلى داخل البشرة: 
تبدي الآفة تقرحاً أو مظهرا كمئياً. وتكون السرطانة الوسفية 
التي تتطور من داء يوفن غازيه أكثر من الني تنطور نتنيجة 
اللإصابة بتقرانات 1!©173]0515 ضيائية. 

الويائيات: 

يصيب داء بوفن خاصة الرجال المسنين من العرق الأبيض؛ 
وتنمو الإصابة على المناطق المعرضة للضياء. ولدى معظم 
المصابين بداء يوفن أذية ضيائيه مزمنة؛ ما عدا المناطق 
التناسلية. حيث يكون للأنماط عالية الخطورة من كيروس 
الورم الحليمي البشري (1112*”7) دنصالا مده[ لاامهم 11 شأن 
في ظهور الإصابة على هذه المناطق وخصوصاً الأنماط: 
(31-35 .18 -.6]-ل/ا5[), 

التشريح المرضي: 


تبدي البشرة فرط تقرن وخلل تقرن وشواكا واسعاًء وغياب 


النضجالسليم للخلايا البشروية. تبدو البشرة غير منتظمة: 
وغالباً ما تشاهد الخلايا الشاذة ضمن كل طبقاتها . وفي كل 
الأحوال يبقى الفصل واضحا بين البشرة والأدمة: فالغشاء 
القاعدي يبقى سليماء وتبدي الأدمة العليا رشاحة التهابية 
مزمنة. نميل الخلايا إلى أن تكون كشمية مع معدل عالٍ 
للنسبة: نوى/سينويلازما. 

التشخيص التفريفقي: 

يلتبس تشخيص داء بوكن مع: الصدافء والسرطاتة 
قاعديه الخلايا متعددة المراكز السطحية:؛ وسعفة الجحسد: 
والأكزيمة النمية؛ والتقران المشي: والتقران السفعي؛ وداء 
باجيت وخصوصاً خارج الثدي الذي يشابه داء بوشن سريرياً 
ونسيجياء غير أنه لا يشاهد عسرتقرن في داء باجيت. ترتبط 
المعالجة بالنمط السريري للإصاية:؛ وبما أن السرطاتة 
حرشفية الخلايا التناسلية تحرض يأتماط عالية الخطورة 
من الفيروسات الحليمية البشرية /ا118؛ فإن الحطاط 
البوهناني 1010515م08 000760010 يعد الآفة السريرية البدثية 
التي تتطور منها سرطانة حرشفية الخلايا التناسلية 
بتحريض الفيروس/1181 . ولا توجد حدود واضحة تبين متى 
يتوقف الحطاط البوطهناني؛ وتبدأ السرطانة شائكة الخلايا 
اللابدهة. 

المعالجة: تطبق طرق العلاج نفسها المستخدمة لعلاج 
السرطانة حرشفية الخلايا اللابدة. 

رابعاً- الميلانوم الخبيث: 

بنشأ الميلانوم 7161300103 من التحول الخبيث للخلايا 
الميلانية البشروية بمستوى الوصل البشروي الأدمي ويدرجة 
أقل في الأدمة والغدد الزهمية أو من الخلايا الميلانية 
الوحمية في بعض الآفات الطليعية للميلانوم. 

الويائيات: 

ازدادت تسبة وقوع الميلانوم في العقود اللأخيرة. وهو أكثر 
أمراض الجلد تهديدا للحياة. 

ارتفعت نسبة الوفيات في القرن الماضي بدرجة أقل من 
زيادة معدلات الوقوع. وازداد معدل وقوع الميلانوم عند بعضهم 
في السنوات العشرين الماضية: وبلغ عند البيض ثلاثة 
أضعاف المعدل عند السود في الولايات المتحدة حيث يعد 
حاليا سادس أكثر السرطانات شيوعا فيها. 

إن خطورة حدوث الميلانوم في أثناء الحياة تقدر بمعدل 
(20/1) أمريكي؛ وهي ترتفع إلى )77/1١(‏ إذا أضيفت الإصابة 
بالميلانوم الموضع غير الغازي. كما أن أعلى معدلات الإصابة 
بالميلانوما موجودة في أسنراليا ونيوزيلندا . 


الوفيات وعوامل الخطر: 

يرتبط حدوث الميلانوم بعوامل خطورة متعددة تسضمن 
لون الجلد الفاتح: والتعرض الشديد لأشعة الشمس في 
الطفولة والحروق الشمسية:؛ ووجود عدد كبير من الوحمات 
الشائعة ومختلة التنسج 135010م0/5: ووجود قصة عائليهة 
للميلانوم: ووجود وحمة متبدلة أوآفة تطورت حديثاً على 
الجلد والتقدم بالسن. 

أظهرت دراسات وبائية دولية أن أشعه الشمس هي السبب 
الرئيسي لحدوث الميلانوم الجلدي عند البيض. إن نمط 
التعرض للشمس مهم؛ حيث تحدث الإصابة في المناطق 
المعرضة على نحو متقطع لأشعة الشمسء قفيصاب عند 
الرجال الجذع وأعلى الظهر خاصة:؛ في حين تصاب الساقان 
عند النساءء؛ وإصابة الرأس والعنق أقل شيوعاً في كل أنماط 
الميلانوم. 

يعد التعرض الشديد والمتقطع لأشعة الشمس وحدوث 
حروق شمسية عند ذوي النمط الجلدي الفاتح عامل خطورة 
كبيراً في حدوث الميلانوم. 

تتضمن الأنماط اللونية للجلد المترافقة مع خطر عالٍ 
لحدوث الميلانوم وجود: جلد ناقص التصبغ؛ والشعر الأشقر 
أو الأحمرء والعيون الزرق أو الخضرء والنمشء والقابلية 
لحدوث حرق الشمس. 

تقدرنسبة وجود قصة عائلية عند مرضى الميلانوم ب -٠١‏ 
65 لذلك من المهم استجواب المريض حول وجود قصةه 
عائليه للإصابة. ويميل الميلانوم العائلي إلى البدء بالحدوث 
أبكر ويإصابة أولية متعددة ويظهور وحمات مختلة التنسج 
أكثر مما يحدث في الميلانوم غير العائلي. 

تترافق الوحمات وزيادة خطر الميلانوم؛ وجود أكثر من ٠٠١‏ 
وحمة نموذجية عند بالغ أو أكثر من ٠0‏ وحمة عند الأطفال 
أو وحمات لا نموذجية يؤدي إلى زيادة خطر الميلانوم. 

تعد الوحمات الخلقية الكبيرة طلائع لحدوث الميلانوم؛ 
لكن درجة الخطورة تختلف باختلاف حجم الآفة: و17 من 
حالات الميلانوم تتطور فيها قبل سن ٠١‏ سنوات: أما فى 
الوحمات الصغيرة إلى متوسطة الحجم؛ فيكون الخطر أقل 
ويحدث يعمر متآخر عادة. 

مراحل التحول الخبيث: 

هناك خمس مراحل للتحول الخبيث وتطور حدوث الورم 
في الخلايا الميلانية اعتماداً على مميزات نسيجية مناعية 
وجينية: وإن الخطوة الحاسمة في تطور الميلانوم هي الانتقال 
من طور النمو الأفقي إلى العمودي. 


الأشكال السريرية للميلانوم الخبيث: 

-١‏ الميلانوم النمشي الخبيث 0712صةاء51 قدع 1311 04180م»1: 
يحدت بعمر أكبر من الأنماط الأخرى للميلانوم؛ وأكثر ما 
يشخص في العقدين السابع والثامن. يراققه معدل نكس عالٍ 
وفشل استئصال الآفة استئصالا كاملاً. 

التشخيص التفريقي: يجب تفريقه عن التقران السفعى 
المصطبغ, والتمط المسطح للتقرانات المثية؛ والشكل 
التنسيجيى للورم القتاميني الخبيث. 

"- الميلانوم المنتشر السطحي ع30(10ء2م؟ [دك11ءمناة: 
(551/1) 013203 أكثر أتماط الميالاتوم شيوعا عند البيضص: 
يشكل نحو 27١‏ من كل أنماظ الميالانوم. يشخص في العقد 
الرابع والخامس. يتوضع على نحو خاص على الأطراف 
السفلية عند اثتساء وأعلى الظهر عند الرجال. تظهر الآقة 
الباكرة بشكل اندفاع بقعي بني غير متناظر. ويكون له حواق 
غير منتظمة وحجم أكبر من ١ملم؛‏ مع احتمال وجود 
تدرجات متياينة من الألوان (اليتي - الأسود - الرمادي - 
الأزرق - الأحمر والأبيض). هذا النمط هو الأكثر ترافقاً 
ووحمة موجودة سايقا فى 5٠‏ من الحالات. تترقى الآفة غالبا 
بيطء على مدى أشهر أو ستوات 

يترافق النمو الأفمي وانتشار الخلايا الميلاتية للبشرة: 
وياستمرار التمو تصبح الآقة مجسوسة؛ مما يدل على أنها 
ترقت باتخاء مرحفة النموالفمودي: تخالف الشامة الخبيئة 
بأنها لا تتعلق بأذية الجلد الضيائية المزمنة. 

التشخيص النفريقي: تفرق عن التقران المثي؛ والتضران 
السفعي المصطبغ؛ والسرطانة حرشفية الخلايا المصطبغة 
كما قد يلنيس الميلاتوم الباكر مع الوحمة ميلائية الخلايا 
الحميدة اللاتموذجية. 

"- الميااتوم المقيدي 1113110112 20010137: ثاني أكثر 
أتماط الميلانوم شيوعاً؛ يؤلف نسبة 0-1١5‏ من كل أنماظ 
الميلاتوم. يشخص في العقد الخامس والسادس يعمر وسطي 
5 سنة. يصاب الذكور أكثر من الإنات بتسية 7:١‏ . 

يتوضع هذا الشكل غالباً على المناطق المعرضة للشمس؛ 
والجذع هو أكثر الأماكن إصابة. ويتميز بالتطور السريع على 
مدى أسابيع إلى أشهر. ويميل إلى أن ينشأ تلقائيا أكثر من 
ظهوره على وحمة موجودة سابقا. 

ييدو الورم بشكل آقة مرتفعة وحيدة الشكل سليلاتية قبيهة 
أو معنقة بلون بني داكن أو أسودء تتقرح غالبا أو تنزف لأقل 
رضء وفي 5 من الحالات هى لا ميلاتية. إنذار هذا النمط 
سيئ بسبب نموه السريع: ولأنه يكون عميقاً حينما يستأصل. 


الشكل (؟) ميلانوم خبيث عقيدي 

كثيرا فايلتبس تشخيص هذا التمط من الميلانوم - بسبب 

نموه السريع وفقدان صباغ الميلاتين نسبياً - بالسرطانة 

قاعدية الخلايا أو الحبيبوم المقيح أو الورم الوعائي أو ورم 

المتسجات (الورم الوعائي الصلب) 15010[/100513! قي حين 

تلتبس الآفات الملصطبقة مع الوحمات الزرق أو السرطاتة 
قاعدية الخلايا المصطيغة. 

4- ميلانوم نمش الأطراف 20:52 213 دناهصنع تأمء! 21 3: 
(411) تختلف تسبة حدوثه كثيراً بين المجموعات العرقية. 
يؤلف /48-١‏ من الميلانوم عتد القوقاز؛ لكنه يؤل ف التمط 
الأكثر شيوعاً عند ذوي الجلد الداكن 101-10/ عند السود 
و47-19/ عند الآسيويين. ويدخل قي هذه المجموعة 5١‏ من 
كل الميلانوما التي تصيب القدم. 

العمرالوسطى للإصابة 70 سئة بنسبة متساوية عند 
الجنسين. أكثر ما تتوضع في الأخمصين: ويليهما الراحتان 
وتحت الاأظفار .)1”"١0[‏ 

سريرياً: آفة مصطبغة بقعية كبيرة تحيط بورم مرتفع 
غاز بلون بتي مسود. وحواف غير محددة بدقة. من الشائع 
وجود النقائل للعقد اللمفية المجاورة؛ لأن التشخيص غالبا 
ما يكون متأخرا. 

قد يلنبس مع ثؤلول أخمصي أو ورم دموي؛ مما يؤدي 
إلى تشخيصه في مراحل متقدمة: وتكون النتائج لذلك 
سيئة. تعد علامة هتشنسون - وهى وجود اصطباغ في طية 
الظفر الخلقية - علامة إتدارية سيتة ‏ 

ه- المياذنوم المخاطي 212053 ©!) 01 2221320108: تادر قد 
يشاهد في الملتحمة: وجوف الفم ولاسيما الحنك وفي 
مخاطية الأنف والمخاطية التناسلية (الفرج؛ والإحليل؛ 
والمنطقة حول الشرج): 

المظهر السريري الأكثر شيوعاً هو وجود اندفاع بصعي 
مصطبغ غير منتظم يتقرح أحياناً؛ وقد يكون مرقطاً. ويمتد 


لسنوات قبل أن يرتفع عن سطح الجلد؛ ويُبدي نموذج نمو 
وصليا. غالباً ما يراجع المرضى بمرحلة متأخرة باستثناء 
إصابة الملتحمة. 

آفات الملتحمة مرثئية بسهولة:؛ ويراجع المرضى عادة بشكوى 
زيادة حجم وحمهة لا نموذجية موجودة سابقا لديهم. 

العلاج: 

العلاج الوحيد الشافي للميلانوم هو الاستئصال الجراحي 
الكامل والباكر.لا يوجد أي دليل على أن الخزعة أو 
الاستئصال الجراحي للميلانوم الأولي يقود إلى زرع الخلايا 
الورمية في الأنسجة:؛ ويؤثر بذلك في البقيا. تنضمن 
الوسائل العلاجية: العلاج الجراحي؛ والعلاجات المللطفة 
(الكيميائية؛ الشعاعية؛ الجينية). 

يحدث الانتقال في المرحلة الباكرة على نحو نموذجي عبر 
اللمف؛ وقد يكون اعتلال العقد اللمفية الناحي العلامة 
الأولى؛ وتنتقل لاحقاً عبر الجريان الدموي؛ وتصبح واسعة 
الانتشار. تبدو النقائل السواتل بشكل عقيدات مصطبغة 
حول مكان الاستئصال. التوضع الرئيس للميلانوم النقيلي 
هو الجلد إلا أن كل الأعضاء عرضة للإصابة. في الحالات 
الشديدة يحدث ملان معمم مع وجود الميلانين في البالعات 
والخلايا الإندوتليالية والناسجات. 

نادراً ما يشخص لدى المرضى ميلانوم نقيلي من مصدر 
مجهول؛ ويمكن أن يبدي فحص كامل الجسم بقعة ضمورية 
زائلة الصباغ ناجمة عن آفة أولية متراجعة؛ ويكون معدل 
البقيا لخمس سنوات 4٠‏ من الحالات. 

التدبير: 

-١‏ تحديد مرحلة الميلاتوم: بالخرعة. 

؟- تقييم النقائل الموضعية: 

أ- التنقائل الكبدية: 

»يجب تقييم المرضى جيدا ودراسة مدى الانتشار الموضعي 
بوساطة جس العقد اللمفية جيداً. خاصة صف العقد 
الأولية المتسلسلة الحاضنة. 

© إذا وجدت عقدة لمفية مجسوسه أو عقدة أدمية تحت 
الجلد في منطقة الميلانوم الأولي؛ يمكن استخدام الرشف 
بالإبرة الرفيعه لإجراء تشخيص نسيجي (80017). 

»يجب استئصال العقدة اللمفية إذا كان الرشف بالابرة 
الرفيعه غير حاسم أو غير ممنع. 

قد تكون الطريقة غير الراضة الأكثر حساسية لتحري 
النقائل الصغيرة إلى العقد اللمفية هي التصوير غير الغازي 
(غيرالراض) والأكثر شيوعاً هو التصوير المقطعي المحوسب 


أو التصوير المقطعي البوزيتروتى. 

ب- النقائل المجهرية: تعد خزعة العقدة الحارسة أحد 
أبرزالتطورات المهمة في تدبير الميلانوما خلال العقد الأخير. 
وهي تضنية تستعمل لتحري النقائل المجهرية غير المجسوسة 
في العقد اللمقية الناحيهة عن طريق التعرف إلى الصبغة 
الزرقاء - المحقونة ضمن الأدمة في منطقة الميلانوم الأولي 
- فى العقدة الحارسة في /24١‏ من الحالات: وكانت ١١6‏ من 
العقد الحارسة حاضنة للميلانوم: وييّن استتصال العقد 
اللمفيه وجود إصابة بالميلانوم في /١‏ فقط من العقد غير 
الحارسة. 

"- تقييم النقائل البعيدة: 

© ليس من الضروري إجراء أي استقصاءات إضافية في 
المرحلة 0 والمرحلة 4 ] . 

© تجرى صورة صدر أو تصوير مقطعي محوسب للصدر 
أو كلاهما معاء إضافة إلى نازعة الهدرجين اللبنية 1.1011 فضي 
المرحلة 111 و/ا1. 

مبادئ الخزعة والعلاج الجراحي لمرضى الميلاتنوم: 

الخزعة المفضلة هي الخزعة الاستتصالية لكامل الآفة 
مع هامش أمان ضيق. أما الخزعة بالخرامة هدام فمقبولة 
حين عدم استطاعة إجراء خزعة استتئصالية لكامل الآفة, 
وذلك حين تكون الآفة كبيرة الحجم.؛ وتتطلب جراحة واسعة 
لإزالتها كاملة. 

-١‏ الميلانوم النمشي الخبيث: 

© يستأصل مع حواف ١سم‏ خارج الآفه المرئية سريريا أو 
حول ندبه الخزعه إلا حين وجود مركب منيسط للافة على 
عضو أساسي ومهم مثل الجفن: وفي هذه الحالة تقبل حواف 
أمان أقل. 

© يجب الوصول في أثناء الاستتصال في العمق حتى 
اللفافقة أو العضلات المتوضعه تحت الآفة عند غياب اللفافة: 
ويمكن استعمال السدائل م12 أو الطعوم الجلدية لإغلاق 
الجرح. 

"- الميلانوم الموضع: يستأصل مع هامش أمان ©0, «سم. 

ليس من الضروري إجراء استتصال للعقد اللمفية إلا 
إذا كانت مجسوسة سريرياً ومشكوكاً بأمر إصابتها. 

*- الميلانوم المنتشر سطحياً (العقيدي) ميلانوم نمش 
الأطراف: 

أ- يكون النمو غير المتناظر شائعاء وفي هذه الحالات قد 
تكون الحواف المعيارية المنناظرة غير مفيدة للمريض إذ قد 
يكون إغلاق الجرح صعباً. 


ب- في هذه الحالات قد يكون من المفيد إجراء الجراحة 
المجهرية لموث 71015 (هو إجراء محافظ على الأنسجة). 

ج- أما الاستتصال فيختلف بحسب ثخن الورم؛ فإذا كان: 

ثخن الورم < ١ملم‏ يجرى: 

© استئصال كامل الآفة مع هامش أمان ١سم‏ يقاس يدءا 
من حواف الافةه. 

© يستأصل في العمق حتى الصفاق أو العضلة المتوضعة 
تحت الآفة حين غياب الصفاقء وغالبا ما يمكن الإغلاق 
البدنى المباشر دون الحاجة إلى طعم أو سديلة. 

© ليس من الضروري اسنتصال العقد ما لم تكن مجسوسة 
سريرياً أو مشكوكا بأمرها. 

أما إذا كان ثخن الورم ١ملم-4ملم‏ فيجرى: 

© استتصال الآفة مع هامش أمان اسم من حواف الآفة: 
عدا الوجه حيث من الضروري أن تكون هوامش الأمان أقل. 

© يستأصل في العمق حتى الصفاق أو العضلة المتوضعة 
تحت الآفة عند غياب اللفافة: وقد يكون التطعيم ضرورياً. 

© تطبق إجراءات العقدة الحارسة للأورام ذات السماكة > 
املم. 

©الاسنئصال العالاجي للعقد اللمفية ضروري حين تكون 
العقد مجسوسة سريرياً أو مشكوكاً بإصابتها. 

© تستأصل العقد اللمفية على نحو انتقائي والعقّد 
الحاضنة التي تخفي بداخلها خلايا ورمية فقط. أما إذا 
كانت العقدة الحارسة سلبية؛ قلا تستأصل العقد اللمفية. 

قد يتطلب ميلانوم صفيحة الظفر بتر الإصبع أو تطعيما 
جلديا تاليا للجراحة. 

يمكن استخدام العلاجات غير الجراحية عند المريض 
المرشح الضعيف للجراحة مثل الإيميكيمود الموضعي والعلاج 
الشعاعي. 

يمكن علاج النقائل المستقرة بالاستئصال الجراحيء أو 
الإنترفيرون: أو ليزر 002 أو حقن 800 موضعيا. 

أثبت استعمال دينشروكلورينزين في نقائل الميلانوم أنه 
يحرض التراجع الموضعي؛ ولكنه لم يمنع النقائل إلى العقد 
اللمفية أو إصابة الكيد. 

تتضمن الخيارات العلاجية لعلاج المرحلة /ا! من المرض: 
إعادة الاستئصالء والعلاج الشعاعي. وداكاريازين, 
وتيموزولوميد 16770201017116 وإنترلوكين -1: والعلاج 
الكيميائي المشترك. 

العلاج المسائد (م1672) ]20[11921: هو العلاج المقدم 
لمريض خضع لاستئصال كل الأورام المثبتة في جسمه؛ ولكن 


المريض يعد ذا خطورة عالية للنكس (مثال مرحلة 115,111). 

يجب مناقشة العلاج المساند مع المرضى الذين تكون العقد 
لديهم إيجابية أو الذين يكون ثخن الميلانوم لديهم ؛ملم 
مع عقد سلبية: أو الميلانوم المتقرح أو مستوى 11/.1 يحسب 
كلارك. 

يتضمن العلاج المسائد: 

© إنترفيرون. 

© لقاحات الميلانوم. 

© إشباع النقائل التابعة ضمن الطرف المعزول (عزل 
الطرف وتشريب النقائل التابعة ضمنه). 

يعد العلاج المناعي بالجرعات العاليه من الإنترفيرون 
العلاج الداعم الأكثر شيوعاً والوحيد المقبول من 784 الذي 
أطال فترات هجوع المرض في المصابين بالمراحل 111- 118؛ 
وحسّّن البقيا في بعض الدراسات. 

علاج النقائل البعيدة أو المنتشرة [5]2ذل 01 أمعصادء2) 
5 260 ستحء و5تل 320/01: 

-١‏ يمكن استتصال النقائل الحشوية المفردة المستقّرة 
خلال الأشهر” - " السابقة. 

"- لا يعد الميلانوم ورما حساساً للأشعة على نحو جيد 
ولكن يستعمل العلاج الشعاعي لتدبير النقائل الدماغية, 
وقد يكون العلاج الشعاعي ملطفا في اتضغاط النخاع 
الشوكي النقيلي أو النقائل العظمية المؤلمة. 

تتضمن العلاجات الجهازية للنقائل: 

-١‏ العلاج الكيميائي الجهازي: بتضمن العوامل المؤلكلة, 
والوحيد المقبول من قبل 24[ هو داكاريازين 0202522196. 
وكذلك ال 10]6121015106 في الانتقالات الدماغية [موافقة هيئة 
الدواء الفرنسية /41/1). 

؟- العلاج المناعي: الجرعات العالية من الأنترلوكين هي 
العلاج المناعي الوحيد المقبول من 1104 للميلانوم النقيلي 
والذي قد تكون الاستجابة فيه تامة طويلة الأمد وبالمشاركة 
مع الأنترلوكين. 

*- العلاجات الكيمياحيوية: لم يتبين أن لها فوائد تذكر 
للبقيا بالمقارنة بالعلاج المناعي أو الكيميائي وحده. 

4- العلاجات الهدفية زم2عط) 0عاعع:2): لا توجد أي 
معالجة هدفية فعالة حتى الآن في علاج الميلانوما. وتنركز 
الدراسات حالياً على كابحات 8241 (501216815) وكايحات 
1181 (6244 320) وعلى المعالجة المناعية الهدفية نحو 
11-4 ) (22111120 12811:1): ومن المحتمل المواققة على 
استعمالها قريبا. 


المتابعة: 

الميلانوم ذو خطورة عالية للنكس الموضعي ( في الموضع أو 
المنطقة) والنكس البعيد. 

يسنتطب عند جميع المصابين بالميلانوم المتايعة المننظمهة 
كل 5-7 أشهر لمدة "-١‏ سنوات بعد التشخيص: ثم سنوياء 
ويعتمد هذا على مرحلة المرض. 

الوقاية: 

تتضمن الوقاية الأولية التعرض السليم والآمن لأشعة 


الشمسء الذي يتضمن التعرض المحدود للأشعة فوق 
البنفسجية والوقاية من حروق الشمس خاصه في الطفولة 
واليفع عندما تكون الخطورة في حدها الأعلى. استعمال 
طرق الوقاية المختلفة في أثناء التعرض. أما هدف الوقاية 
الثانوية فهو التشخيص الباكر الذي يخفض على نحو 
ملحوظ من المراضة والوفيات. 


الساركومات 


الساركومات 531001025 مجموعة من الأورام الشائعة غير 
المتشابهة من وجهة الإنذاروالعلاج وتنشأ من أنسجة اللحمة 
المتوسطة البدائية ©01/ا1 7065626 ©211211]107م مثل العضلات 
والنسج الضامة والأوعية الدموية. تتميز هذه المجموعة من 
الأورام بقابلية النكس الموضعي وقابلية الانتقال ولاسيما 
عبر الأوعية الدموية وأقل من ذلك عبر السبيل اللمفاوي. 
وكثيرا ما كانت تعالج بالجراحة فقط ولاسيما الجراحة 
الباترة؛ ولكن تطور مفهوم العلاجات متعددة الاختصاصات 
أدى إلى تحسن نتائج المعالجة وفرص الشفاء كما قلت نسب 
الجراحة الباترة» ومما ساعد على ذلك تحسن التعاون بين 
أعضاء الفريق الطبي المعالج وتحسن التقنيات الجراحية 
والشعاعية وتحسن المعالجة الكيميائية ولاسيما المتممة 
منها. 

يشفى نحو نصف المصابين بالساركومات ويقضي النصف 
الآخر بسبب النقائل البعيدة ولاسيما الرئوية منهاء ولم 
تتبدل هذه اللإحصائيات عبر السنين مع تحسن نتائج 
المعالجة عموماً. 

تؤلف الساركومات ١‏ من الأورام السرطانية. وتختلف 
نسبة الشفاء أو الاستجابة للمعالجة باختلاف العمر ونوع 
الساركومة:؛ فالصغاريستجيبون أكثر من الكبارويعض الأنواع 
كالساركومة العضلية المخططة تستجيب أكثر من غيرها. 
ويعتقد أن الساركومات تزداد مع الأيام وقد يكون ذلك بسبب 
تحسن وسائل التشخيص أو زيادة الإصابه ببعصض 
الساركومات المرافقة لعوزالمناعة المكتسب (الإيدز). 

ليس هناك سبب واضح للساركومات مع أنها ترافق عددا 
من الحالات المرضية؛ لكن العلاقة بهذه الأمراض لا تصل 
إلى درجة السببية. يذكر من هذه الأمراض الأخماج 
الفيروسيةه كفيروس إيبشتاين بار والإصابهة بساركومة 
العضلات الملسء وظهور الساركومة الوعائية بعد عدة سنوات 
من معالجة سرطان الثديء ونراقق الورم الليضي العصبي 
وساركومة غمد العصب المحيطيء وترافق منلازمة لي- 
فراوميني 1531012611 -أآ وتنسية عالية من الإصابة 
بالساركومات. 

التشخيص: 

تختلف الأعراض باختلاف نوع الساركومة وهي غير 
نوعيه. ينظاهر المرض غالبا بوجود كله غير مؤلمه يزداد 


حجمها وتختلف أعراضها باختلاف مكانها. وقد تصبح 
الكتلة كبيرة جدا قبل أن تشخص في ساركومات خلف 
الصفاق والحوض وقد تكشف وهي صغيرة كما في ساركومات 
نهاية الأطراف. 

تنفاوت سرعه نمو الساركومات حنى قد يلتبس بعضها 
بالأورام السليمة لبطء نموها الشديد. ويعتمد التشخيص 
على الفحص السريري والشعاعي لوجود بعض الميزات 
الشعاعية المشخصة أحيانا في بعض الساركومات العظمية. 
والتصوير بالمرنان أساسي في التشخيص لكشفه تفاصيل 
العظم والعضلات وغيرها من الأنسجة الرخوة وتوضيح 
علاقة الكتلة وحدودها مع الأنسجة المحيطة ولاسيما الأوعية 
والأعصاب بما يفيد للتخطيط لاستئصالها جراحيا. 
ويستطب تصوير الصدر المقطعي المحوسب في كل حالات 
الساركومة لكشف الانتقالات التي تنقل مرحلة المرض حين 
وجودها إلى المرحلة المتقدمة مما يجعل الشفاء نادرأ ويصبح 
هدف المعالجة ملطفا فقط. ولم تعرف فائدة الوسائل 
التشخيصية الحديثة كالتصوير البوزيتروني الكبير الكلفة 
ولا ينصح بإجرائه للتشخيص أو المتابعة. 

والخزعة هي السبيل الأنسب للتشخيص ويفضل أن تكون 
بإبرة ثخينة تأخذ عينة من لب الورم وهي طريقة فعالة 
وآمنة للتشخيص ولا ينصح بالخزعة المفتوحة. ويفضل أن 
يكون المشرح المرضي من ذوي الخبيرة أوالمنتخصص 
بالساركومات. 

التشريح المرضي: 

يوجد أكثر من خمسين نوعا من الساركومات بحسب 
منظمة الصحة العالمية؛ ويبين التشريح المرضي نوع الخلية 
ودرجه النمايز تحت المجهر وعدد الانقسامات الخلوية 
بالتكبير العالي واتساع التموت الخلوي ونسبة الأنسجة 
الضامة مقارنة بالخلايا الخبيثة الذي يعكس شدة خباثة 
الورم. وقد يتطلب الأمر دراسة بالتلوينات المناعية أو دراسة 
صبغية جزيئية لكشف بعض الأنواع مثل الأورام السدوية 
المعدية المعوية 0151 التي يوجد لها في الوقت الحاضر 
معالجة موجهة فعالة جداً. 

وفيما يلي بعض الأنواع الشائعة من الساركومات: 

©الساركومةالمتنسجةالليفية 1101005 11121185112116 
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الشكل (5) الساركومة الزليلية 


الشكل )١(‏ الساركومة المنسجة الليفية العصبي 50613560713لا7. 


© الساركومة الشحمهية 1100531001012. © الساركومة الغضروفيه 010201053520102 . 

© الساركومة الوعاثئية 3081053500108؛ ساركومة كابوسي © الساركومة العظمية ومثالها 5'ع الا .05]6053160112 
83 12300515 . 84 

© الساركومة الزليليه 535201012 10113[1لا5. المعالجة: 

© أورام الأديم الظاهر العصبية الخبيثة 7021150206 من المبادئ العامة لمعالجة الساركومات ألا يتخن قرار 
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الشكل (4) الساركومة الغضروفية 


آخرين لاختيار أتسب تدبير لمعالجة هذه الساركومات. كما 
أن تحديد المرحلة والدرجة وحجم الورم مهم جدا في 
التخطيط للمعالجة: وأولويات المعالجة هي منع الانتقالات 
وإحداث هوادة كاملة للورم. وقد تطيق المغالجة الكيمياثية 
والشفاعية المتممة بعد استصال الورم. 

الجراحة هي المعالجة الأساسية تلورم الموضع بالاستئصال 
الكامل جملة (10ط (6)؛ والمعالجة الكيميائية ضرورية جدأ 
في الساركومات من النوع العضلي المخطط وورم إيوينغ 
5 

-١‏ الجراحة: هدف الجراحة استتضال الورم استتصالاً 
تاما الأمرالذي قد يؤدي إلى الشفاء في غياب الانتقالات. 
ولما كانت الساركومات تنمو على نحو كروي وتضغط بنموها 
السريع نسبياً الأنسجة المجاورة مشكلة المحفظة الكاذبة ؛ فإن 
استتصال الكتلة البسيط من دون المحفظة يؤدي إلى تكس 
موضعي في 4١‏ من الحالات؛ ويهيئ النكس الموضعىي 
للانتقالات الجهازية فيهدد حياة المريض؛ مع العلم بأن إعادة 
اسنتصال سرير الورم ينرافق والنكس الموضعي بتسية ./7١‏ 
ولا تفيد المعالجة الشعاعية في معالجة ما لم يكمله الجراح 
بالاستئصال الواسع مع الحواف السليمة. وهناك الآن 
دراسات سريرية للمحافظة على الأطراف ومنع البتر تشير 
إلى إمكانية ترك حافة مصابة صغيرة جداً بقرب عضو 


تشريحي حيوي لا يمكن استئصاله مع نكس موضعي بمعدل 
4 بالمعالجة الشعاعية المساعدة. ولدنك كان من المفيد 
اسنتصال الورم مع حافة سليمة "اسم فى محيطه. 

ومن الممكن في بعض أنواع الساركومات ذات التمايز الورمي 
الجيد إجراء تحويلات الأوعية أو استتصال بعض الأعصاب 
حين وجود ارتشاح ورمي فيها وهو خيار مفضل إذا كان البديل 
هو البترء والإعاقة الناجمة عن هذا الاستتصال العصبي 
نادرة. 

وحين وجود ورم متقدم موضعياً تستطب المعالجة 
الكيميائية قبل الجراحة لتصغير الورم وتسهيل استئصاله 
وهىي النمط الأمثل للمعالجة. 

اليتر ضروري فقي الحالات المتقدمة من ساركومات 
الأطراف وهو ما يحدث في ٠١‏ من المرضى وقد يسيبق ذلك 
محاولة جراحية أو كيميائية للمحافظة على الطرف. ويجب 
أن يكون البتر شاملا لأن النكس غالبا ما يكون قي الجانب 
الداني. 

لا يصاب الجلد في مفظم الحالات ويجب المحافظة عليه 
لإعادة العضو - بالجراحة التجميلية - إلى شكل مقبول 
يؤدي وظيفة العضو المريض. وقد يجري نقل طعم عضلي 
جلدي أو ما يعرف بال م212. 

"- المعالجة الشعاعية: تطبق لكل المرضى الذين استؤصل 
فيهم الورم من دون حاقة سليمة كافية: كما تطبق لكل المرضى 
بالساركومة عالية الدرجة حتى لو كان الاستثصال الواسع 
محققاء بيد أنها لا تستطب في ساركومات النسج الرخوة 
المتوضعة فى البطن خوفاً من تعرض الأعضاء السليمة 
لإشعاع زائد. 

تفيد المعالجة الشعاعية قبل الجراحة أو في أثنائها في 
حالات مختارة؛ وهي من الأمور غير المتفق عليها بين الخبراء 
في معالجة الساركومات؛ بيد أنه ثبت عدم فائدة العلاج 
الإشعاعى بعد الاستئصال التام للساركومة العظمية 
3 ).ص 

تطبق المعالجة الشعاغعية في حالات النكس إذا لم تعط 
في أثناء المعالجة الأولية؛ وقد يفيد استعمال تقنيات المعالجة 
الشعاعية الحديثة مثل المعالجة الشعاعية معدلة الشدة 
انك 

؟- المعالجة الكيمياتية: يكون العلاج الكيميائي في 
الساركومات ملطفاً أو متمما؛ وسيئة هذا العلاج ضعف تأثيره 
في نصف الحالات تقريباً. وتختلف استجابة المرض 
للعلاجات الكيميائية المختلفة بحسب نوع الساركومة: 


فاستجاية بعضها جيدة مثل ساركومة إيويتغ في حين لا 
يستجيب غيرها البتة مثل الساركومة الغضروفية. 

4- المعالجة (المتممة) المساعدة 11214ا[20: وهي موضع 
خلاف بين المعالجين الكيميائيين: ففي الدراسة التى دمجت 
فيها دراسات كثيرة (2031[/515 -726]3) لم تثبت زيادة البقيا 
بالمعالجة المتممة؛ في حين أثبتت دراسات أخرى فائدة هذه 
المغالجة في البقيا في المصابين بالساركومات عالية الدرجة 
حين استعمال جرعات كيميائية مكثفة. 

ه- المعالجة الملطمة 21113118م: يصيح هدف المعالجة - 
لكل المرضى غير القابلين للجراحة الموضعية أو في الانتقالات 
الجهازية - تلطيف المرض أو تأخير الأعراض السريرية: 
وتعتمد هذه المعاتجة على نحو أساسي على الأيفوسفامايد 
علنصسة16051 والأدريامايسين «زع/إ802830 ويمكن استعمال 
الأخير وحيدا ويعده بعضهم الخيار المفضل. ويفضل في 
الصفار وذوي التحمل الجيد استعمال جزعات عالية من 
الأيفوسفامايد مع الأدريامايسين الذين تصل فيها 
الاستجابة إلى خمسين بالمثة ووسطي عمر ١١‏ شهراء وليس 
ما يثيت إطالة البقيا في انتقالات الساركومات الجهازية. 
وهناك بعض أنواع الساركومات التي تستجيب للعلاج 
الكيميائي من نوع جيمستامين باكليتاكسيل. 

ومن الأدوية الحديثة الفعالة فى الساركومة ترابكتيدين 
(15أاء12080) 736611010 وهو مركب طبيعي من اشنيات بحرية 
يثبط نسخ الدنا 21[14: وهو فعال في الساركومات المعندة 
على العلاج الكيميائي والناكسة ولاسيما في الساركومات 
العضلية الملسناء 1©1027[05350113 وكذلك في الساركومات 
الشحمية 0535601702م1!: وتبلغ نسبة الاستجابة له 74 ونسبة 
ثبات وضع الورم 7/714 مع وجود آثار سمية متعددة. 

وفيما يلي بعض الساركومات التي لها صفات مميزة وعلاج 

:0151' أورام السدى المعدية المعوية‎ -١ 

هي من الأمراض النادرة تنشأ يسبب تفعيل طضرات من 
الجين المحرض لتشكيل الورم «كيت 11غ1» وهي مستقبلة 
التيروزين كينا يمكن كشف هذه الأورام وتأكيد تشخيصها 
بالتلوينات المناعية. ومن السبق الطبي الكبير في العصر 
الحالي كشف الأيماتينيب (6|(76) 102)05(6 وهو مركب دوائى 
متبط مياشر للتيروزين كيناز يعطل الخلايا ويؤدي إلى 
موتها؛ وهو معالجة فعالة جدا وملطفة لهذا المرض حين 
انتشاره أو بشكله الموضع غير القابل للاستتصال الكامل؛ 
كما أن الدواء فعال أيضاً بعد استتصال الورم كاملا بوصفه 


الشكل (5) أورام السدى المعدية المعوية '6157. 
معالجه مساعدة. وهناك علاج بديل للمرضى المعندين وهو 
دواء سونينيئنيب 51101]1015 وهو مثبط للتيروزين كيتاز متعدد 


الأهداق. 

"- ساركومة كابوسي 53520112 5 [05م143: 

تحدث على نحو خاض في المصابين بنقض المناعة 
المكتسب «الإيدز: وتتظاهر يبقع مصطبغة جلديهة مرتفعة 
وغالياً ما تصيب الطرفين السفليين, وقد تصيب أي عضو 
وتكون خطيرة في الإصابات الرثئوية, وقد تصيب كبار السن 
من دون وجود الإيدز وعتدها تكون بطيئة النموء؛ في حين 
تكون سريعة النمو في مرضى نص المناعة وفي الشكل الذي 
يصيب الأطفال في إقريقيا. تختلف المعالجة بحسب اتساع 
الإصابة بين معالجة موضعية بالأشعة أو معالجة جهازية 
كالعلاج الكيميائي بالدوكسورويبيسين أو المناعى 
بالإنترفيرون. 

- ساركومة اتعضلات المخططة 1212ه0ع1380012305321:: 

هي أكثر أورام النسج الرخوة عند الأطفال شيوعا منن 
الولادة حتى عمر ١4‏ سنة وتؤلف نحو ”/ من مجمل أورام 
النسج الصلبة عند الأطفال. تصيب أي موقع في الجسم 
ولكنها أكثر ما تصيب الرأس والعنق وعلى نحو أقل السبيل 
البولي التناسلي وأقل من ذلك إصابة الأطراف والجذع 
والمنطقة خلف الصفاق. 

تنتمى ساركومة العضلات المخططة إلى مجموعة الأورام 
الصغيرة والمدورة التي تتضمن ساركومة إيوينغ واللمضومة 
وأورام الأرومة العصبية 0610106135]073. ويتطلب التشخيص 
الأكيد الدراسات المتاعية النسجية باستعمال أضداد 
العضلات المخططة: 065121102 و36]10 . هناك أريعة أنماط مميرة 
لهذه الساركومة ويؤلف النمط الجنيني:25) منها؛ والنمط 


الشكل (1) ساركومة عضلية مخططة في الجفن العلوي عند طفل. 


العنقودي 50057010 5/؛ والنمط السنخي 211760135 ١6‏ وهو 
ذوالإتذارالأسواأ؛ وأخيرا النمط المتعددالأشكال 
عأطمهمرمعام وهو نمط البالغين ويندر عند الأطفال. 
ويلاحظ أن ٠١‏ من المرضى لديهم ورم غير متماير. 

المظاهرالسريرية: المظهر السريري الأكثر شيوعاً هو وجود 
كتلة في الجسم قد يرافقها أعراض ناجمة عن الموضع الذي 
توجد فيه كاترعاف مثلاً أو شلول الأعصاب القحفية أو 
الجحوظ أو البيلة الدموية. 

التشخيص: تتحدد الوسيلة التشخيصية تبعاً لموقع الآفة 
والأعراض المصاحبة: ومن سوء الحظ أن التشخيص يأتي 
دوماً متاخرا. 

الإنذار: يتعلق بموقع الورم التشريحي والعمر والعوامل 
البيولوجية والمرحله الورمية؛ فالحجاج والسبيل البولي 
التناسلى من المواقع ذات الإنذار ا لأفضل في حين يكون الإنذار 
أسوأ في أورام الجذع والأطراف. والإنذارفي الأطفال الذين 
تراوح أغمارهم بين 1-١‏ سنوات أفضل مما هو في الأطمال 
الذين تزيد أعمارهم على 4 سئوات. كما أن الإنذار أفضل في 
الخلايا مفرطة الصيغة الصبغية نا1010م6501منا:!1 مما في 
الخلايا منقوصة الصيغة الصبغية 'إ1010م001م/2. 

العلاج: إنذار المعالجة أفضل في الأطفال الذين يمكن 
استتصال الورم لديهم اسسننصالا تاماء ولسوء الحظ فإن 
معظم الأورام لا يمكن استنصالها استثصالاً تاماً. يجب 
تحديد حواف الورم في أثناء العمل الجراحي بدقة مع البحث 
عن إصابات أو نقائل ناحية. وتوضع خطة العلاج اعتمادا 


3ن 


الشكل (/) ساركومة عضلية مخططة في الحوض. 


على الموقع النشريحي ومرحله الورم؛ ويعطى العلاج 
الكيميائي أحيانا قبل الجراحة في محاولة لتصغير الكتلة 
الورمية وليمكن بعد ذلك استئصال الورم استئصالا تاماً 
مع الحفاظ على البنى والأعضاء الحيوية في الجسم. 
ولتسهيل اعتماد خطة معالجة مثالية يصنف المرضى في 
مجموعات بحسب إمكانية الاستئصال الكامل وغيره. تضم 
المجموعة الأولى المرضى الذين يمكن استتصال الورم لديهم 
استتصالاً كاملا ثم يتبع ذلك علاج كيميائي مساعد,؛ وفي 
المجموعنين الثانية والثالثة يعطى علاج كيميائي و/أو علاج 
إشعاعي قبل الجراحة للسيطرة الموضعية على الورم ثم تجرى 
الجراحة وتتبع بالمعالجة بالإشعاع في حال عدم إجرائها قبلاً 
ثم تتابع المعالجة الكيميائية حتى نهاية السنة؛ وفي المجموعة 
الرابعة يستعمل العلاج الكيميائي فقط. 

يبلغ معدل البقيا /4٠‏ من الحالات التي يستؤصل الورم 
فيها كاملاً. أما المرضى الذين لديهم الورم غير قابل للجراحة 
ولكنه موجود في مكان موضع كالحجاج مثلاً فتكون فرصة 
البقيا طويلة الأمد فيهم جيدة: في حين تكون البقيا قصيرة 
الأمد في المصابين بورم منتقل ويكون هدف العلاج قيهم 
المحافظة على هدأة المرض وتحسين نوعية الحياة. 

4- الساركومة العظمية 01:22ع0566052: 

أكثر ما يتعرض الأطفال لحدوث الساركومة العظمية في 
فترة النمو؛ يكون الأطفال المصابون بالساركومة أطول من 
أقرانهم مما يشير إلى وجود ترابط بين النمو السريع وحدوث 
تطور خبيث. تؤهب عدة حالات جينية لحدوث الساركومة 


العظمية فالمرضى المصابون يورم أرومي شبكي 100125]012ا72 
عائلياً تزيد فيهم نسبة حدوث الساركومة العظمية. كما أن 
العلاج الشعاعي قد يؤدي إلى حدوث الساركومة العظمية 
في أي مكان في الجسم. وكذلك بعض الأمراض الأخرى 
العظمية والوراثية تحمل خطورة حدوث الساركومة العظمية 
مثل متلازمة روثموند طومسون وخلل التنسيج 0[/5012512 
الغضروفي والليضي. 

التشريح المرضي: هناك نمطان رئيسيان هما: النمط 
المتعلق بسطح السمحاق 032056631 وهو ورم منخفض الدرجةه 
غير غاز للنمي وقلما ينتقل ويكفي فيه العلاج الجراحي؛ 
والتمط الثاني هو النمط السمحاقي [6:7105663م وهو ورم 
سريع الانتشار. 

المظاهر السريرية: أكثر المظاهر السريرية شيوعاً الألم 
والنورم؛ وقد تنضمن المظاهر السريرية اتتباج الملفصل 
واتنصباب المفصل وتحدد حركنه. 

التشخيص: تبدو بالأشعة البسيطة كتلة واضحة قد تكون 
بانية للعظم أو حالة له: والمظهر الأساسى هو مظهر بزوغ 
الشمس. يجب تصوير الآفة بالرنين المغنطيسي ثم إجراء 
ومضان عظمي لكشف مناطق أخرى عظمية قد تكون مصابة. 


د سج جب 


الشكل (8) الساركومة العظمية. 


كما يجب إجراء مسح شعاعي مناسب للجسم لكشف انتقالات 
أخرى بعيدة إن وجدت ثم تؤخن خزعة لتأكيد التشخيص. 

العلاج: يبدأ حالياً بالعلاج الكيميائي قبل العلاج 
الجراحي ثم يجرى التداخل الجراحي وينم تحديد نسبة 
النخر الورمي التي تحدد لاحقاأً خطة العلاج الكيميائي 
المتمم. حسنت هذه الطريقة ظروف الاستتصال الجراحي 
المنقذ للطرف وحسنت نوعية الحياة لاحقا لكنها لم تحسن 
البقيا على نحو عام. إن دور العلاج الشعاعي بوصفه علاجاً 
مساعداً محدود عملياً وله استطبابات محدودة؛ وتعالج 
الانتقالات معالجة كيميائية تلطيفية. 

الإنذار: يشفى نحو 705 من الحالات غير المنتقلة بالبرامج 
(البروتوكولات) العلاجية الحالية. والإنذارسيئ في المصابين 
بساركومة حوضية. يشفى 0-7١‏ من المصابين بالنقائل 
الرئوية عن طريق العلاج الكيميائي المكثف مع استئصال 
العقيدات الرئوية. أما المصابون بنقائل عظمية فالا ندارفيهم 
بالغ السوء. يجب الانتباه للمرضى المعالجين معالجة 
كيميائية ومتابعتهم متابعة دقيقة ولاسيما من الناحية 
القلبية. 


ه- ساركومة إِيوينْم 5301222 5ع مأكا1: 
ساركومة عظمية غير مميزة يظن أنها من منشأ عصبي 


الشكل (5) ساركومة ايونيغ عند ذكر بعمر ٠'سنة‏ جول (جسم) عظم 
العضد الأيسر مع وجود علامة قشر البصل «0100-5112260: أو 
نموذج شعاع الشمس ٠]5]نا0ناذ»..‏ 


ماه 


وتصنف مع مثيلاتها ضمن مجموعة أورام الأديم الظاهر 
العصيية البدائية [26115060]006512 21221]1197م 21رعطم لمعم 
1ط للطط) 5رم اناا . 

التشريح المرضي: يساعد التلوين المناعي النسجي على 
التمييزبين بقية الأورام الأخرى ذات الخلايا المدورة الصغيرة: 
والملون النوعي الأساسي هو 5100: وغالباً ما يكون 1110-2 
إيجابياً كما يكون 0299 إيجابياً في 170 من الحالات وال 
1>!! إيجابياً؛ كما يكون (1:22 1)] موجودا في 4١‏ من الحالات. 

المظاهر السريرية: تشبه الأعراض السريرية الناجمة عن 
ساركومة إيونيغ الأعراض الناجمة عن الساركومة العظمية 
من حيث الألم العظمي والتورم المفصلي أو التورم العظمي 
المؤلم والكسور المرضيه. 

التشخيص: يعتمد على الخزعة العظمية؛ ويُدرس المريض 
على نحو مشابه تماما للساركومة العظمية. 

المعالجة: تعتمد خطة المعالجة على البدء بالعلاج 
الكيميائي أولاً الذي يؤدي إلى تصغيرالكتلةالورمية 


كاه 


وتحسين ظروف العمل الجراحيء ومن المعلوم أن ساركومة 
إيوينغ حساسة على العلاجين الكيميائي والشعاعي 
ويحسنان البقيا على نحو كبير؛ وبستمر العلاج الكيميائي 
فترة طويلة قد تستغرق أحيانا 01 أسبوعا. أما الأورام 
الانتقالية فتعالج معالجة كيميائية ملطفة فقط أو تشرك 

الإنذار: إنذارالأورام غير الانتقالية جيد وقد يصل معدل 
الشفاء إلى 70 من الحالات ولاسيما في الأطرافء أما الأورام 
الحوضية فذات إنذار سيئ نسبياً. 

أهم الأدوية المستخدمة في معالجة الساركومات: 

© السيسبلاتين 13]10[مذاء. 

© الأدرياميسين عمنء'(2021320. 

© الأيفوسفاميد 106انة]5ه10. 

© السيكلوفوسقاميد 1320106م105م10علاء. 

© الايتويوزيد 6)0005106. 


© الفنكريستين 7/102115]106. 


أورام الأطفال 


البيولوجيا الجزيئية لأورام الأطفال: 

تنصف أورام الطفولة بطبيعة سريرية ونسيجية 
وييولوجية نميزها من الخباثات لدى البالفين؛ إذ تسميز 
بفنرة كمون قصيرة؛ وهي سريعة النمو وذات طبيعة غازية 
وعدوانية؛ وتنتصف بأنها أكثر استجاية للعلاج الكيميائي. 

يالاحظ وجود قصة عائلية أو اضطراب جيني أو خلقي 
هو المسؤول عن زيادة احتمال الإصابة بأنماط معينة من 
السرطان في 721١6-/٠١‏ فقط من الحالات. ومن هذه 
الاضطرابات يذكر جفاف الجلد المصطبغ المؤهب لسرطانات 
الجلدء ومنتلازمة بلوم المؤهبة للابيضاضات, ورنح توسع 
الشعريات 16127816212518 212712 المؤهب للخباثات اللمفاوية. 

ويكون حدوث السرطان فى بعض المتلازمات المترافقة 
واضطرابات جينية تظاهرة نمطية ثانوية لهذه الاضطرابات 
التي تحوي علامات سريرية مميزة لكل منها. كمتلازمة 811/5 
وداء 015356 1202311آ-اءمم111 1700؛: ويالمقابل تلااحظ بعض 
المتلازمات المؤهبة للسرطان من خلال التظاهرات الخبيثة 
فقط كورم ويلمر العائليء ومتلازمة السليلات الغدية 
العائلية؛ ومتلازمة 0081ا1-1]3.] الوراثية وورم الأرومة 
الشبكية 170512510123]ع7 الوراثيه. 

-١‏ ورم الأرومة الشبكية 7)100125]022: يعد ورم الأرومة 
الشبكية النموذج الوراثي للسرطان الذي تسببه طفرات في 
الجينات الكابحة للورم؛ تقدر نسبة الأشكال الوراثية منه ب 
تقريباً من كل الحالات: إذ يرث الطفل أليلاً طافراً 1201نا0 
11 واحدا في الموقع (181) مما يسبب فقد وظيفة الأليل 
الآخرالطبيعي مؤدياً إلى تكوين الورم. يكون الشكل الوراثي 
غالبا ثنائي الجانب ومتعدد البؤر؛ ويورث الورم وراثة جسدية 
قاهرة مع عبور يقارب ./٠٠١‏ 

في حين تؤلف الحالات الفردية غير الوراثية /5١‏ من ورم 
الأرومة الشبكية حيث يفقد كلا أليلى الجين (181) 
تفعيلهماء وبكون الورم أحادي الجانب في مثل هذه الحالات. 

يرّمزهذا الجين 281 بروتيناً نووياً مفسفراً له فعل 
أساسي في التحكم بتنظيم الدارة الخلوية ولاسيما في 
الانتقال من الطور 61 إلى الطور5 (طوراصطناع ال21141). 

"- ورم ويلمز 5م1711: يعد ورم ويلمز من الخباثات 
الجنينية في الكلية التي تنشأ من بقايا كلوية غير ناضجة» 
كما يتظاهر /٠١-/5‏ من المصابين بأورام ثنائية الجانب 


وعد الشيخ 


منزامنة أو غير منزامنه. 

ومما يميز ورم ويلمز ترافقه ويقايا كلوية جنينية يشير 
وجودها إلى عيب في تطور الكلية: إذ توجد هذه البؤر 
الطلائعية ضمن نسيج الكلية الطبيعي في /40-/7١‏ من 
الأطفال المصابين بورم ويلمز. 

وعلى المستوى الجزيئي أمكن عزل طفرة تصيب الجين 
الكابح للورم 7111 في أورام وبلمز الفرادية والوراثية؛ إضافة 
إلى وجود تأهب للإصابة بورم ويلمز لدى المصابين 
بمتلازمتين أخريين هما متلازمة 77501 (ورم ويلمزوغياب 
القزحية وتشوهات بولية تناسلية وتراجع عقلي) ومتلازمة 
5-351/إ1067 التي تتصف بفرط ثمو: (ضخامة حشوية 
وضخامة اللسان. ونقص سكر نال لفرط إنسولين الدم)) 
تعزى هذه الاضطرابات الخلقية لشذوذات في مواقع جينية 
خاصة متورطة في نشوء ورم ويلمز. 

بيد أن الطفرة 11/لا وجدت فقط في ٠١‏ من أورام ويلمز 
وقد أدى البحث إلى الكشف عن موقع آخر طافر يحوي الجين 
2 

“- ورم الأرومة المصبية 05[12540913:نا2: تلااحظ 
الشذوذات الصبغية غير العشوائية في أكثر من ها/ من 
الحالات في هذا الورم: ويعد حذف أو إعادة ترتيب الذراع 
القصير للصبغي )١(‏ أكثر هذه الشذوذات شيوعا. ويعتقد أن 
للجين الكابح للورم في الموقع 36م1 أهمية كبيرة في النشوء 
الورمي. كما تظهر كل الخلايا الورمية تعبيرا عالياً للجين 
لال 

4- ساركومة ايونغ 5310213 119128: تعد ساركومة ايوتغ 
من أوائل الأورام التي أدى فيها استخدام التشخيص على 
المسنوى الجزيئي إلى تصنيف أفضل للورم؛ إذ تحوي أورام 
عائلة ايونغ في 55/ تبادل المواضع (11.22)) أو (21.22)]. 

45- الساركومة العضلية المخططة 0122ع111250012(0521: 
ينشأ هذا الورم من الخلايا الميزانشيمية الأولية التي تحتفظ 
بقدرتها على التمايز العضلي. يختلف النمطان الأساسيان 
من هذا الورم في صفاتهما البيولوجية: وهما الساركومة 
العضلية المخططة السنخية والساركومة العضلية المخططة 

يمتازالنمط النسيجي السنخي بتبادل المواضع الجينية, 
أما النمط الجنيني فيتصف بضياع في الموقع الجينىي 


5 ممما يفترض وجود جين كابح للورم في هذا الموضع 

-1١‏ متلازمة بيكويث - فيدمان مسد ممع ١71160‏ -ط) تحاءء8: 
002 تحدت بتواتر حالة لكل ١1١,7٠١‏ ولادة: وتتصف 
بتشوهات خلقية (فتق سري وضخامة اللسان وعملقة) 
وتبدلات بيولوجية مرافقة (نقص سكر الدم وفرط 
كولستيرول الدم وفرط الشحوم الثلاثية وكشرة الكريات 
الحمر). 

الأساس الجيني لهذه المتلازمة معقد ؛إذ من غير المحتمل 
أن يكون جين كلد تسؤولة 2 عنها. 
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الشكل )١(‏ متلازمة بيكويث - كيد مان 

/ا- متلازمة لي- فروميني زم202:داة:1.1-1: تتصف بزيادة 
الخطورة للإصابة بعدة أورام في الطفولة وفي الأعمار 
المتقدمة: ومما يميز هذه المتلازمة وجود طفرة في الجين 
الكابح للورم 253 في 28٠-75١‏ من المصابين ولم يحدد إلى 
الآن فيما إذا كانت النسبة الباقية لديهم جينات معدئلة لعمل 
فم 9 

أولاً- ورم الأرومة العصبية: 

الويائيات: يعد ورم الأرومة العصبية أكثر الخباثات التي 
تصيب الأطفال ضمن البطن شيوعاًء وهو أكثر تواتراً عند 
الذكورمن الإناث والعمر الوسطي للإصابة به سنتان في كلا 
الجنسين. 

يترافق ورم الأرومة العصبية ونقائل أولية حين التشخيص 


01/1 5م51 الاعا/الامعع-لا 


خلايا لبعية 
]نالا / 1لا :53م 


30 23 2 7 40 


خلايأ مشيعية 


الا 


حلشرة/ آثالا 800 2 ١‏ 
خلايا ورعية 
-طنرة: 53م 1 2-1001 26 
ورم دماغي(25) - ساركومة عظمية(1:)13- 
ساركومة عظمية(13)-(ورم شثاني)] ورم غمد الليف الغصبى (1-3:)3/٠ا‏ 
ورم تدي ثناتي الجانب (25) - ساركومة عضلية ملساء (23) :2-/1 


3 2 13 بر 


الشكل (1) متلازمة لي- فروميني 
في 7١‏ من الحوادث. 
ويعد داء هيرشبرنغ وداء الأورام الليفية العصبية 
ومتلازمة «صةدمءل0116-11/16اكاء86 من الأمراض التي يرافق 
حدوثها هذا الورم. 
ينشأ الورم من خلايا العرف العصبي في الجملة العصبية 
الودية. 


الشكل )١(‏ ورم الأرومة العصبية 


التظاهرات السريرية: البطن هو المكان الأكثر شيوغا 
لتشوء الورم؛ وتكون الغدة الكظرية الموقع الأولي له في /5/: 
من الحالات؛ كما قد ينتشأ على حساب مواقع أخرى داخل 
البطن تتضمن العقد الودية جانب الفقرات والعقد الزلاقية 
والعقد المساريقية العلوية والسفلية: وينشأ كذلك ضمن 
الصدرأو العنق. 

يتظاهر الورم بتمدد البطن أو بروز كتلة بطئية؛ في حين 
تسبب الأورام جانب الفقّرات الصدرية أو الظهرية أعراضاً 
تعزى للجملة العصبية المركزية. ومن التظاهرات الأخرى 
الألام العظمية: والتوزم حول الحجاج: أو كدمات حين حدوت 
تقائل دموية للورم مع ترفع حروري في *؟/ من الحالات. 

وأكثر أماكن النقائل شيوعا الكبد والعظام وثقي العظام 
والجلد. 

سريرياً: يرافق الورم إسهال أو رنح أو نقائل تحت الجلد 
(آفات مرتفعة زرق بنفسجية):؛ إضافة إلى تظاهره بأعراض 
عصبية حين توضع الورم بجانب النخاع الشوكي. 

التقييم الشعاعي: يبدي التصوير المقطعي المحوسب أو 
التصوير بالمرنان تقييماً أدق عن امتداد الورم داخل البطن 
مما يبديه التخطيط بالصدى. 

والتصوير بالمرثان إجراء أساسي لتَقَييم امتداد الأورام 
الأولية جاتب الفقرات: كما يجب إجراء ومضان للعظام مع 
خزعة نقي عظم ثنائية الجانب. 

العلاج: للجراحة الدورالأول في علاج ورم الأرومة 
العضبية في مراحله الباكرة؛ إذ تكون الأورام الصدرية 
والحوضية والرقبية والأورام البطنية المحدودة التي لا تمتد 
عبر الخط الناصف قايلة للاستتصال الجراحي. في حين 
يقتصر دور الجراحة في غالبية الحالات على التشخيص 
النسيجي نظراً لتظاهر الورم بنقائل أولية. ويصبح العلاج 
الكيميائي الغلاج الأولي - لأن الورم يكون منتشراً وقت 
التشخيص - وهويعتمد عل ىأملاح البلاتين, 
ماء أطناءوهع<ه0 عل أمقطمكمطمماء نع عل1زقممماع؛ عمق مرعمانا. 

يصنف المرضى اعتمادذاً على المرحلة والعمر والئمط 
النسيجي في ثلاث مجموعات من حيث الخطورة. 

ثاتياً- الساركومة العضلية المخططة: 

الوبائيات: الساركومة العضلية المخطظة هي أكثر خباثات 
الأنسجة الرخوة عند الأطفال شيوعاً إذ تؤلف 4 من جميع 
الأورام التي تحدث فى هذه المجموعة العمرية: ويبلغ العمر 
الوسطي للإصابة نحو ؛ ستوات. وهي أكثر شيوعاً لدى 
العائلات المصابة يمنلازمة 11-11310101601 (والني تتصف 


الشكل (4) الساركومة العضلية المخططة في الشفة السفلى. 


بحدوث طفرة بال 253). كما تزيد الطفرة بالمورثة 10171 من 
خطورة الإصابة به. 

يؤلف الرأس والعنق الموقع الأول الأكثر شيوعاً للإصابات 
بنسبة ه/: ويؤّلف السبيل البولي التناسلي والبطن الموقع 
الثاني لتوضع الورم بنسية 59/. 

أما المجموعة الثالثة فتنشأ في الصدر أو على حساب 
الأنسجة الرخوة فى الجذع والأطراف. 

تترافق هذه الساركومة ونقائل في 70/ من الحالات حين 
التشخيص الأولي؛ وأكثر ما تنتشر إلى الرئة والعظام ونضي 
العظام والعقد اللمضاوية. 

التشريح المرضي: تصنف الساركومة العضلية المخططة 
نسيجيا وفق خمسة أتماط أهمها النمط السنخيءة211701 
والنمط الجنيني [60167/002 

ويؤلف النمط الجنيني ذو الإنذار الجيد أكثر من نصف 
إصابات هذه الساركومة بقليل؛ في حين يؤلف النمط 
السنخي ذو الإنذارالسيئ 7١‏ من كل الحالات. 

التظاهرات السريرية والتقييم: قد ينشأ الورم من أي 
موقع تشريحى تقريباً؛ ويكون التقييم بإجراء الاستقصاءات 
التالية: التصوير المقطعي المحوسب أو التصوير بالرنين 
المغنطيسى لموقع الورم الأولي؛ والتصوير المقطعي المحوسب 
للصدر وومضان للعظم وخزعة النقي ثنائية الجاتب؛ ويزل 
السائل الدماغي الشوكي حين تكون مواقع الإصابات الورمية 
جاتب السحايا. 

العلاج: يعتمد التداخل الجراحي على موقع الوزم: بيد أن 
التقدم الملحوظ في العلاج الكيميائي والشعاعي أدى إلى 
تقادي الحاجة إلى الاستئصال الجراحي الفوري ولاسيما حين 
توضع الورم في الحجاج. في حين يكون للجراحة المقَام الأكبر 
في مواقع أخرى للورم حين لا يؤدي الاستتصال إلى ضعف 


وظيفي كما هو الحال في الأورام حول الخصية وفي الأطراف. 

كما يعتمد إجراء خزعه للعقد اللمفاوية على موقع الورم 
الأولي: إذ إن إجراء تقييم تسيجى للعقد اللمفاوية آساسىي 
في إصابات الأطراف والسبيل البولي التناسلي. 

والعلاج الشعاعي الموضع ضروري في جميع المرضى 
المصابين بنقائل مجهرية أو بِقَايا ورمية كبيرة وهو ما يرى 
في غالبية المصابين. 

ولا زالت المشاركة الكيميائية الأولى المستخدمة في علاج 
هذاالورم والملعهلسمدة على !]7715 الا هأ /إتم170أ3 
10 م05أم0علاء: هي اللأساس ؛ إذ لم تظهر الدراسات أي 
تحسن في البقيا حين إضافة ال 00202101615 أو أملاح 


البلاتين. 
كالثاً ورم ايونغ والأورام الأولية العصبية المشتقة من 
الأديم الظاهر: 


الويائيات: يعد ورم ايونغ وورم الأديم الظاهر العضبي 
الأولي 8151 (متصناء [5518ع100]ءع0]ناعم 201102 1,م) شديدي 
الترابط آحدهما بالآخر إن لم يكونا متطابقين: وهما من 
الأورام التي تظهر نتسجياً بشكل الأورام المدورة الزرق الصغيرة 
75 111ناه: عنااط [50131) تنشأ هذه الخباثات على حساب 
العظم أوالأنسجة الرخوة. وورم ايونغ هو ثاني أكثر ورم 
يصيب العظم شيوعا عند الأطفال (بنسية 74 من خباثات 
الأطفال).؛ وتنشأ أغليية هذه الأورام في العقد الثاني من 
العمر. 

وأكثر ما تتوضع ساركومة ايونغ الأولية في الفخن -/1١(‏ 


65 من الإصابات) وتؤلف مع إصابات الأطراف السفلية 
الأخرى 45 من مجمل الحالات يليه التوضع في الحوض 
(بنسية 7/٠١‏ من الإصابات). 

التظاهرات السريرية: الألم الموضعي هو العرض الأول 
لدى الأطفال المصابين بأورام العظام إضاقة إلى التورم 
الموضعي؛ وأكثر ما تظهر هذه الأعراض والعلامات فى 
الإصابات الأولية في الأطراف: كما توجد النقائل في 7/١١‏ 
من الحالات عند التشخيص الأولي؛ وتؤلف الرئة والعظام 
الأخرى المواقع الأكثر شيوعاً للنقاثل. 

التقييم: يتضمن التقييم الأولى لدى الشك بالإصابة 
بساركومة ايونغ: 

-١‏ التقييم الشهاعي لموقع الورم الأولي (تصوير شعاعي 
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الشكل (5) ساركومة ايونغ. 


وات 


بسيط وتصوير مقطعي محوسب أو تصوير بالرنين 
المغنطيسي) 

-١‏ ومضان العظام والتصوير المقطعي للصدر وخزعة نقي 
العظم ثنائية الجانب. 

ومما يجدر ذكره أن العقيدات المحددة بالصورة البسيطة 
للصدرأو بالتصوير المقطعي للصدر ليست خبيثة دائما. 

العلاج: المعالجة الكيميائية المتبوعة بالعلاج الجراحي 
هي العلاج المعياري لساركومة ايونغ: ويجب إضافة العلاج 
الشعاعي لكل المرضى حين وجود بقايا ورمية مجهرية أو 
كبيرة (عيانية) بعد الاسنتصال الجراحي المسبوق بالعلاج 
الكيميائي. ويعتمد العلاج الكيميائي على .مأءأطنا,ه00<0 
ع0510م0)غع .15011131210 .عل لتمقطم كذ هطم هماع لاء .عم لأكامع مالا . 

رابعاً- ورم ويلمز: 

الويائيات: ورم وبلمز هو أكثر الخباثات التي تصيب الكلية 
في الأطفال؛ ويختلف معدل حدوثه تبعاً للعرق ويصيب 
الإناث أكثر من الذكوريقليل؛ وتشخص الأورام أحادية الجانب 
عادة فى السنة الرابعة من العمر في حين تظهر الأورام ثنائية 
الجانب بعمر أصغر قليلا. 

قد يترافق ورم ويلمز وبعض التشوهات كانعدام المرّحية, 
والضخامة النصفية؛ وال حليل التحتي؛ وغياب الخصيتين 
أو متلازمة 250:(آ-5لإمع12. 

التشريح المرضي: يتألف ورم ويلمز من عناصر نسيجية 
تتضمن عناصر أرومية ولحمية 5202031 وظهارية [19اء10م© 
وليس من الضروري احتواء الورم هذه العناصر الثلاثة معا. 

تحوي نحو" من عينات أورام ويلمز على الكشم 
8 الخلوي الذي يتصف بضخامة النوى مع 
لانموذجيه ومعدل انقسام لاا نظامي يسيء للإنذار. 

التظاهرات السريرية: يتظاهر ورم ويلمز يكدلة بطنية غير 
عرضية غالبا ما تكشف من قبل الأهل؛ كما يلاحظ الألم 
البطني وفقرالدم والمرفع الحروري والبيلة الدمويه وارتضاع 
التوتر الشرياني في حوالي /70-/٠١‏ من المصابين. 

ينتشر ورم ويلمز موضعياً ودموياًء يكون الانتشار الموضعي 
للسرة الكلويه وقد يخنرق المحفظة الكلوية؛ ومن خصائص 
الورم غزو الوريد الكلوي وتشكيل خثرة ورمية في الوريد 
الأجوف السفلي قد تنتشر إلى الأذينة اليمنى. 

يصيب ورم ويلمز أيضا العقد اللمفاوية الناحية والبعيدة, 
وأكثر ما ينتقل إلى الرئة والكبد بالطريق الدموي. 

التقييم: يحدد التصوير الشعاعى بأنواعه امتداد الورم 
ويقيّم درجة إصابه الكلية المقابله ويكشف الخثرة الورمية 


في الوريد الكلوي؛ وذلك بمسح البطن بالصدى (إيكو) 
ويالتصوير المقطعي المحوسب للصدر والبطن والحوضص 
لتحري النقائل الرئويه. 

العلاج: الاستتصال الجراحي هو الخطوة الأولى للسيطرة 
الموضعية على الورم: عدا دور الجراحة المهم في تحديد 
التصنيف المرحلي بدقة»: وهو الذي سيحدد لاحقاً العلاج 
المتمم الكيميائي والشعاعي. 

ومع أن ورم ويلمز من الأورام الحساسة للعلاج الشعاعي 
بيد أن تطبيقه يعنتمد على مرحلة الورم النسيجي إذ لا 
يحتاج المصايون بالمرحلة الأولى من النمط النسيجي الجيد 
أوالسيئ والمصابون بالمرحلة الثاتية من النمط النسيجي 
الجيد والمعالجون كيميائيا إلى العلاج الشعاعي بعد 
الاستنصال الجراحي؛ ويستطب العلاج الشعاعي فيما عدا 
ذلك في النمط النسيجي الجيد أو السين. 

والعلاج الكيميائي المتمم أساسي لكل المصابين بورم ويلمز 
والمهم من الأدوية المستعملة الأدوية التالية: ,ع0 )و1011 
10م 1105ماع لاء للع 0120م لمعه .عمتلء ب إعمعطاصة . 

خامسا- ورم الأرومة الشبكية: 

الوبائيات: هذا الورم هو أكثر التنشؤات التى تصيب العين 
فى الطفولة:؛إذ يؤلف ورم الأرومة الشبكية */ من كل 
سرطانات الأطفال. 

لا تكمل الشبكية البشرية نضجها مع نمام الحمل ولا 
تتمايز على نحو نهائي حنى السنة الثالثه من العمرء وضي 
هذه الفترة تتحرض الخلايا المستقبلة للضوء البدائية 
لنتمايز إلى شبكية ناضجة وتكون هذه الخلايا معرضة 
لخطر نشوء الورم. 

يتظاهر الورم بشكلين سريريين واضحين: 

© الشكل الأول: الوراثي ثنائي الجانب أو متعدد البؤر 
(7”:0من الحالات) ويتصف بوجود طفرة 7721106عع بالجين 
قع. 

© الشكل الثاني: أحادي الجانب أو وحيد البؤرة وغير وراثي 
(150). 

التشريح المرضي: ينشأ الورم من العناصر المستقبلة 
للضوء في الطبقة الداخلية للشبكية؛ ويمند إلى تجويف 
الجسم الزجاجي ويمتد على نحو أقل شيوعاً نحو الخارج 
مسببا انفصال الشبكية انفصالا ثانويا. 

ينتشر ورم الأرومة الشبكية يعدة طرق: 

١-غزوالمشيمية‏ التي تشكل نظرا لغناها بالأوعية الدموية 
طريقا للنقائل البعيدة. 


؟- في الحالات المتقدمة يحدث الامتداد المباشر عبر 
الصلبة إلى الحجاج. 

- عرو القزحية والجسم الهدبي ومنها ينتقل إلى العقد 
اللمفاوية الناحية. 

4- قد يمتد الورم على طول العصب البصري مؤدياً إلى 
انتشاره إلى الفراغ تحت العتنكبوت داخل القحف. 

التظاهرات السريرية: يراجع المرضى المصابون بورم ثناني 
الجاتب بعمر آصغر (15-14 شهرا) من المصابين بورم أحادي 
الجاتب ([4؟1-١7‏ شهرا). 

تكون الحدقة البيضاء 111000113 العلامة الني تظهر فى 
آكثرمن نصف الحالات؛ في حين يكون الحول العرض الثاني 
الأكثر شيوعا: ومن الممكن ان تسبب الأورام داخل العين 
المتقدمة كثيرا الألم نتيحة للزرق الثانوي. 

وقد يرافق ورم الأرومة الشبكية ثنائي الجانب في /-94/ 
من الحالات ورما أرومياً عصبيا داخل القحف على تحو غير 
متزامن, ويكون الإنذار سيئا. 

التقييم: يشخص الورم بإجراء فحص العين من دون 
تشخيص نسيجي ومن المهم إجراء التخطيط بالصدى ثنائي 
الأبعاد, والتصوير المحوسب. أو بالرتين المفنطيسي على نحو 
خاص لتقييم الامتداد خارج العين. 

تحدث النقائل في /15-/٠١‏ من المرضى وتترافق ووجود 


الشكل )١(‏ ورم الأرومة العصبية 


غرو عميق للصلية والمشيمية أو إصابة القرحية والجسم 
الهدبي أو إصابة العمصب البصري فيما بعد الصفيحة 
الغريالية؛ لذلك يجب إجراء ومضان للعظام وخرّعة وبزل 
النفي وبزل السائل الدماغى الشوكي في الحالات السابقة. 

العلاج: يعتمد التدبير العلاجى الناجح لورم الأرومة 
الشبكية على القدرة على كشف المرض في مرحلنه داخل 
العين. يهدف العلاج إلى إنتشاذ الحياة وحفظ الرؤية؛ لذا 
فإن العلاج يتبع كل حالة بمفردها: مع الأخذ بالحسبان 
الورم أحادي الجانب أو ثنائي الجانب والتصنيف المرحلي 
للإصابة داخل العين وخارجها. 

-١‏ الجراحة: يستطب اقتلاع العين في الأورام الكبيرة التي 
تملأ الزجاجي:إذ يكون احتمال الحفاظ على الرؤية ضئيلاً: 
وفي الحالات التي يملأ بها الورم الغرفة الأمامية أو يترافق 
والزرق. 

7- المعالجة البؤرية: تستخدم المعالجة البؤّرية للأورام 
الصغيرة (أقل من *-7ملم) وتطبق عادة للمصابين بأورام 
ثنائية الجانب بالمشاركة مع العلاج الكيميائى. 

ومنالعلاجاتالعلاج بالتخثيرالضوئي 
10 اناع10]003م: والمعالجة المرية /إم07:03) والمعالجة 
بالحرارة عبر الحدقة 'إم52ع011معط] /امة!1أم نامكمةق. 

“- العلاج الشهاعي: ورم الأرومة الشيكية من الأورام 
الحساسة للعلاج الشعاعى؛ بيد أنه مع زيادة استخدام العلاج 
الكيميائي والعلاجات البؤرية المكثفة يحتفظ بالمعالجة 
الشعاعية الخارجية للحالات التى تفشل فيها المقاريات الأكثر 

يسنطب العلاج الشعاعي بمرص الكوبالت الموضعي في 
الورم الوحيد الذي يراوح بين ١6-5‏ ملم وثخانته ١٠ملم‏ أو 
أقل؛ وتوضع الآغة على بعد أكثر من ملم من القرص 
البصري أو الحقفيرة البصرية. 

4- العلاج الكيميائي: يستطب العلاج الكيميائي للأورام 
الممتدة خارج العين وللأورام داخل العين مع مظاهر نتسيجية 
عالية الخطورة: و للأورام ثنائية الجانب بالمشاركة مع المعالجة 
البؤرية المكثفة. 

ويضم العلاج الكيميائي المستخدم الأدوية التالية: أملاح 
البلاتين؛ ع0 أذارعم ال , الأعاطنمهمل ع10لمقطامكهامماعنوه 
11110 

سادساً أورام الكيد الأولية ودوصد) عءخنا اإمقساعم: 

الوبائيات: تبلغ تسبة الخباثة /7١-/١‏ من جميع أورام 
الكبد الأولية؛ وبشكل ورم الأرومة الكبدية 2106125:0213مع2! 


الشكل (8) أورام الكبد الأولية. 

وسرطاتة الخلية الكبدية 3121020103ء 135نا[[عع3]0مع] الغالبية 
العظمى من هذه الخباثات. في حين يؤلف الورم الوعائى 
48 والورم العابى 1311210213 غالبية أورام الكبد 
الحميدة عند اللاطفال. 

يؤلف ورم الأرومة الكبدية آأكثر من نصف خباثات الكبد 
الأولية يقليل بمعدل حدوث سنوي حالتين لكل مليون طفل 
عمره أقل من ١50‏ سنة؛ ويالمقابل تعد سرطانة الخلية الكبدية 
أقل وجودا غند الأطفال؛ إذ تشكل ثلث خباثات الكبد لدى 
هذه المجموعة العمرية. 

يميل ورم الأرومة الكبدية إلى إصابة الأطفال الضغاربعمر 
وسطي سنة؛ في حين تشخص سرطانة الخلية الكبدية ©10] 
لدى الأطفال بعمر وسطي تحو ١١‏ سنة. ويميل كلا الورمين 
إلى الحدوث لدى الذكور أكثر من الأناث. 

يترافق ورم الأرومة الكبدية وتشوهات إضافية تشمل 
الضخامة التنضفية بإدام150]ءم/ا[أممءع1: ورنج ميكل وغياب 
الكلية؛ وياب الكظر والفتق السري. مع زيادة تأهب المصابين 
بمتلازمة هقمع 160/لا-ط] أنلاعاءع8 للإصابة بورم الأرومة 
الكبدية. 

يتميزورم الأرومة الكبدية بإصابته موقعاً وحيداً في الكبد 
وغالبا ما تكون الإصابة في الفص الكبدي الأيمن؛ وبالمقابل 
تميل سرطانة الخلية الكبدية إلى أن تكون متعددة البؤروقت 
التشخيص مما يحد من إمكان الاستئصال الجراحي. 

التظاهرات السريرية: يتظاهر ورم الأرومة الكبدية بكتلة 
بطنية أو نمدد اليطن:؛ وقد تظهر أعراض أخرى كتقضص 
الوزن والقهم والترفع الحروريء آما اليرقان ففير شائع. 


وتماثل سرطانة الخلية الكبدية سريرياً ورم الأرومة 
الكبدية من حيث الأعراض الأولية. 

التقييم: يرتفع مستوى 417 في المصل في 54١‏ من 
المصابين يورم الأرومة الكبدية وفي 78/ من البالغين المصابين 
بسرطانة الخلية الكبدية. 

وعذا التحاليل العامة التي يجب إجراؤها يجب إجراء 
فحوص أخرى للمصابين بسرطانة الخلية الكبدية تضم 
المستضد السطحي لالتهاب الكبد 8 وأضداد التهاب الكبد©. 
كما يضمن التقييم الشعاعي تلبطن إجراء تصوير مقطعى 
محوسب أو تصوير بالمرتان لتقييم امتداد الورم. 

التصنيف المرحلي: 


7 7 كا اله جك 


بقايا وزمية مجهرية بعد الاستتصال 
الجراحي (ورم مستأصل مع تمرّقه قبل 


الجراحة أو في أثنائها). 


يقايا ورمية كبيرة أو إصابة العقد 
اللمقاوية. 


العلاج: الاستئتصال الجراحي هو حجر الأساس في علاج 
هذين الورمين: ونادرا ما تكون البقيا طويلة غند الذين لا 
يخضعون لاستثصال جراحي ناجح. وتكون تصف أورام 
الأرومة الكبدية قابلة للاستئصال الجراحى حين التشخيص 
مقابل ١‏ فقط من سرطانة الخلية الكبدية. 

للعلاج الكيميائي قبل الجراحة شأن في ورم الأرومة 
الكبدية غير القابل للاستتصال حين التشخيص الأولي؛ إذ 
إنه قد يؤدي إلى إمكان الاستتصال التام. 

في حين حدات استجابة سرطانة الخلية الكبدية السيتة 
للعلاج الكيميائي من فعالية هذا العلاج قبل الجراحة. 

العلاج الكيميائي: إضاقة إلى فعل العلاج الكيمياتي 
المطبق قبل الجراحة في إنقاص حجم الورمَ وتسهيل 
استتصاله فإنه يطيق أيضا بعد الاستتصال التام للورم 
الأولى بوصفه علاجا متمما. 

ومن الأدوية ذات الفعالية في علاج خياثات الكبد: 
للق امذك ,ماع لط 000 ,أن لمع لاا ,للق 

سابعاً أورام الخلايا المنتشة: 

الويائليات: تشكل أورام الخلايا المننشة 12101 1[اع رزعع 


التي تنشأ في الأقناد أو خارجها مجموعة متغايرة على نحو 
ملحوظ وتؤلف */ تقريباً من كل خباثات الأطفال. 

والمنطقة العجزية العصعصية هى أكثر مواقع الإصابة 
لدى الأطفال بتسية 5٠‏ من كل الحالات وبتسية 78 من 
أورام الخلايا المنتشة خارح الأقناد عند الأطفال؛ كما قد تنشآ 
الأورام خارج الأقناد في المنصف وخلف الصفاق والمهبل والغدة 
الصنوبرية على نحو أقل شيوعا. 

التشريح المرضي: التصنيف النسجي لأورام الخلايا 
المنتشة عند الأطفال متفاوت على نحو واسع: 

.1613]01013 الورم المسخى‎ -١ 

؟- أورام الكيس المحبي 5نا2أ5 [0000620212غ) 10)نا] ع53 عإأملا 
(111101. 

السرطانة المضغية 617051([:082[1. 

4- الورم المنوي 561111901112 

6- السرطانة المشيمائية 1020103ع10110631آ6 . 

1 السرطانة المسخية. 

الواسمات المخبرية: ترتفع ال 81:8 وال 8-1100 (وهي 
بروتينات ورمية جنينية) إلى مسنويات عالية في المصل فى 
الأورام المنتشة. 

والمسنويات المصلية العالية لل 8177 أكثر ما تظهر في 
المصابين بأورام الكيس المحي في الخصية: وأورام المبيض؛ 
والمهبل. أما ال 8-106 فترتفع مستوياته المصلية في أورام 
الخلايا المنتشة الخبيثة في المبيض أو السرطانة الجئينية 
في المبيض أو الخصية. 

التظاهرات السريرية والعلاج تبعاً للموقع التشريحي: 

:52212 الأورام العجزية المصعصية 0:5 ادا أدعغع (ع0»‎ -١ 

تشخص الأورام المسخية أمام العجزوفي المنطقة العجزية 
العصعصية حين الولادة أوفي الشهر الأول من الحياة؛ ويكون 
6 فقط من هذه الأورام التي تشخص قبل عمر ستة أشهر 
خبيثة مقابل 65" من الأورام المشخصة بعد ستة أشهر. 

يتظاهر الورم المسخي الخبيث في الحوض بكثلة في 
البطن أو الأليتين أو علامات انسداد بولي أو برازي. 

وللنقييم الورمي قي هذا الموضع يجب إجراء ومضان 
للعظام وتصوير شعاعي بسيط للبؤر الإيجابية بالومضان 
أو العرضية وتصوير شعاعي بسيط أو مقطعي محوسب 
للصدر والبطن والحوض. 

العلاج: استنصال الورم جراحياً هو الأساس في علاج 
الأورام المسخية مع ضرورة إجراء خزعة أولية حين الشك 
بالخباثة بحيث يطبق العلاج الكيميائى قبل الجراحة إذا 


كت 


الشكل (4) أورام الخلايا المنتشة (التوضع العجزي العصعصي) 
ما تأكدت الخباثة نظرا لصعوبة الاستتصال التام للورم 
المسخي الخبيث من دون العلاج الأولى الكيميائي: مما يسمح 
بالحفاظ الأعظمي للتراكيب التشريحية الطبيعية 
الحوضية. 

ولعلاج أوزام الكيس المحي الناشتة فى هذا الموقع يجب 
إعطاء العلاج الكيميائي المعتمد على أملاح البلاتين. 

"- أورام الخصية: 

تؤلف أورام الخصية ٠١‏ تقريباً من كل أورام الخلايا 
المنتشة عند الأطفال؛ وأغلبية هذه الأورام تكون خبيثة بنسبة 
٠‏ باحتوائها على عناصر الكيس المحي. 

تتبع أورام الخلايا المنتشة يالخصية توزعا عمرياً ذا ذروتين 
(الأطفال الصغار جداء الذكور اليفعان). 

سريرياً: تتظاهر أورام الخصية عند الأطفال بضخامة 
خصوية غير مؤلمه؛ كما قد تنظاهر بمظاهر نقائلية كا تفاخ 
البطن بسبب حدوث حبن خبيث أو ضخامة العقد اللمفاوية 
المغبنية:؛ آو الألم البطنى الحاد. 

وإجراء تصوير شعاعى بسيط للصدر وعيار مستويات 
مه 1100 المصلية أساسي حين الشك يخياثة في الخصية 
مع إجراء تصوير مقطعي محوسب تلبطن والحوض. 

العلاج: من الأساسي جدا مقارية أي كتلة بالخصية عبر 
المغبن وليس عبر الصفن: إذ يكون الاستنصال الجراحي الخطوة 
الأولى في علاج هذه الأورام في حين يحتفظ بالعلاج الكيمياثي 
المعتمد على البلاتين للأورام متقدمة المرحلة: والأورام الموضعية 
الناكسة: والأطفال المضابين بالمرحلة الأولى والذين لا تنخفض 
لديهم الواسمات الورمية بعد استتصال الخصية. 


*- المبيض: 

تؤلف أورام المبيض 750/ تقريباً من أورام الخلايا المنتشة 
لدى الأطفال: وتظهر غالبية هذه الأورام متأخرة في الطفولة 
مع ذروة حدوث بعمر ٠١‏ سنوات. 

تكون معظم هذه الأورام أوراماً مسخية كيسية ناضجة 
سليمة مع احتواء ثلث هذه الأورام على عناصر خبيثة: 
وتشكل أورام الكيس المحي أكثر تنشؤات المبيض شيوعاً عند 
الأطفال في حين يؤلف الورم المسخي غير الناضج ٠١‏ تقريباً 
من كتل المبيض. 

سريرياً: تتظاهر أورام المبيض بكتلة بطنية أو بألم بطني 
نتيجة لانفتال سويقة المبيض. 

ويضم التقييم الشعاعي إجراء التخطيط بالصدى (إيكو) 
للبطن والحوضء والنصوير المقطعي المحوسبء وقياس 
المستويات المصلية لل 417 و1100 حين الشك بأورام الخلايا 
المنتشة قبل أي تداخل جراحي. 

كما يجب تحري إصابة مواقع النقائل المحتملة في 
الصفاقء والعقد اللمفاوية خلف الصفاق والرئة: والكبد 
والعظام. 


العلاج: يتضمن الاستقصاء الجراحي لكتل المبيض: 
استئصال الورم الأولي مع تصنيف مرحلي بدراسة سائل 
الصفاق خلوياً واجراء خزعة لأي انزراع في الصفاق 
واستئصال الثرب؛ وفحص عينة نسيجية من العقد اللمفاوية 
في الجانب تفسه؛ وأخيراً يجب فحص المبيض ال مقابل فحص 
دقيقا: ويتبع ذلك العلاج الكيميائي المعتمد على أملاح 
البلاتين تبعاً للمرحلة. 

4-المنصف: 

تظهرأورام الخلايا المنتشة في المنصف في المنصف 
الأمامي عند الذكور اليفعان: وتتظاهر هذه الأورام سريرياً 
برزله تنفسية أوألم صدري. 

ويكون التشخيص بإجراء خزعة للورم بفتح الصدرأو 
بتنظير المنصفء كما يمكن إجراء خزعة للعقد اللمفاوية 
المصابة فوق الترقوة. 

والعلاج الأمثل لأورام الخلايا المنتشة الجنينية المنصفية 
هو العلاج الكيميائي أولا؛ ومن ثم الاستئصال الجراحي نظراً 
لصعوبة الاستئصال الجراحي التام. 


كه 


المتلازمات نظيرة الورمية 


قد تتظاهر الأورام بأعراض وعلامات بعيدة عن مكان الورم 
الأولي أو نقائله وهذا ما يعبر عنه بالمتلازمات نظيرة الورمية 
005 25116[مه320 :3م . 

الأسياب: 

-١‏ إنتاج الورم مواد تسبب على نحو مباشر أو غير مباشر 
أعراضا بعيدة عن مكان الورم الأولي. 

؟- نقص المكونات الأساسية العضوية التي قد تؤدي إلى 
التظاهرات نظيرة الورمية. 

#- استجاية الجسم ضد الورم مما يؤدي إلى حدوث 
المنلازمة مثل ذلك ما يحدث عند إنتاج الهرمونات عديدة 
الببتيد 101120265 106]م6م/إ01م مثل 80111 أو هرمونات 
الدريقات (مجاورات الدرق)؛ والمعالجة الناجحة للأورام 
الأولية تؤدي إلى اختفاء هذه المتلازمة (الهرمون). 

4- للعديد من البروتينات وعوامل النمو 120605 8701011 
والسينتوكينات 011065]لإ© - مثل انترلوكين -1(1-.11) وعامل 
التنخرالورمي 17 26070515 1201لا - شأن مهم في حدوث 
المتلازمة نظيرة الورمية. 

«#- قد تفرزالأورام الخبيثة أجساماً مضادة تؤدي إلى 
حدوث متلازمات عصبية مثل منلازمة ايتون لامبرت -122]00 
1 !| والعديد من هذه المتلازمات ولاسيما ذات السيبب 
المناعي أو العصبي؛ تستمر حتى بعد علاج الورم الأساسي. 

قد يكون ظهور المتلازمة مبكراً حتى قبل حدوث أعراض 
الورم الأولى مما يساعد على كشف الورم المبكر والبدء 
يعلاجه. 

أولاً- التظاهرات الغدية للسرطان: 

قد تؤدي السرطانات إلى متلازمات غدية تنجم عن إنتاج 
السيتوكينات أو الهرمونات أو طلائع الهرمونات 5072026 
5 مم. يؤدي علاج الأورام إلى اختفاء المتلازمات الغدية. 

-١‏ متلازمة الهرمون الموجه لقشرالكظرالمْنْتّبِدَ عأمماءء 
02 عمط عتم 0 1م15 «معمدع20: 

تسمى منلازمة كوشينغ والسبب في حدوثها إنتاج 80111 
أو مواد مشايهة لد 40111 من الأورام تؤدي إلى فرط تصنع 
الفدةالكظرية وزيادة الكورتيزول. ومثال ذلك أورام الرئة 
صغيرة الخلايا 23027 38نا! [اء» 511211 والأورام السرطاوية 
1ه ويقدر أن 717-77 من المرضى المصابين بأورام الرئة 
صغيرة الخلايا يصابون بمتلازمة كوشينغ. 
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محمد كلتا 


التظاهرات السريرية: يرتبط سبب فرط الكورتيزول بداء 
كوشينغ و خلل وظيفة عه العطر وإتجاع الهرمون الموجه 
(الحاث) لقشر الكظر المنتبن 40111 عأمماء». 

وزيادة إنتاج الهرمون المطلق للمُوّجهة (للحاثة) القشرية 
502208 ع188ك3ع161 -12م001160]50 تسيب زيادة إفراز القدة 
النخامية (داء كوشينغ) في نحو 55/ من الحالات يتلوها 
خلل وظيفة غدة الكظر. وتشكل الأسباب الأخرى النسبة 
الأقل. 

يغلب حدوث داء كوشينغ عند النساء أكثر من الرجال؛ 
وتسبب زيادة الكورتيزول السمنة المركزية والتشققات الخطية 
الأرجوانية وارتفاع الضغط والتعب وملامح الوجه البدري 
وسنام الثور وضعف وكآبة وانقطاع الطمث والشعرانية 
والوذمات. تتظاهر الأعراض الناجمة عن إنتاج 40171 من 
أورام الرئة صغيرة الخلايا بالاعتلال العضلي والضعف 
وضمور العضلات ونقص الوزن وزيادة التصبغات ونقص 
البوتاسيوم. 

التشخيص: ينم بقياس مستوى الكورنيزول الحر في بول 
4 ساعة وكذلك باختبار التشبيط بحقن جرعة منخفضة 
من الديكساميتازون؛ قفي الأشخاص الطبيعيين ينخفض 
إفراز ا لكورتيزول بحقن جرعة منخفضة من الديكساميتازون 
في حين لا يتأثر المستوى في الأشخاص المصابين بداء 
كوشينغ. 

ومن المفيد قياس مسنوى 50111 البلازما بطريقة 
المقايسة الشعاعية /ا120103559. 

ففي حالات مرض غدة الكظر الأولي يكون منخفضا؛ في 
حين يكون مرتفعاً في متلازمات كوشينغ المعتمدة على ال 
01م . 

وعلى نحو عام يكون مستوى ارتفاع 80111 أعلى في 
حالات إنناج ال 40111 المنتبذ مما في داء كوشينغ الناجم 
عن أورام الغدة النخامية 2062012122 '[21]101]81. 

إذا كانت كمية ال 407111 طبيعية أو مرتفعة فإن اختبار 
النتبيط بجرعة عالية من الديكساميتازون يثبط إنتاج 
الكورتيزول في داء كوشينغ. 

ويجرى اخنبار ال 076م726]/53 الذي ببدي فيه المصابون 
بداء كوشينغ زيادة إفراز ال 80111 في حين لا يتأثر إفراز 
40111 المنتّبد. 


العلاج: الجراحة هي الخيار الأول في حالات الأورام المسبية 
لمتلازمة كوشينغ. وفي الحالات المتقدمة من الضروري إزالة 
الغدة الكظرية ثنائي الجانب ولابد عندها من تعويض 
الستيروئيدات. 

وفي الحالات التي لا يحتمل المريض فيها المداخلة 
الجراحية يُلجأ إلى الاختيار الدوائي بإعطاء ال 010206 أو 
عصومة؟ زعم أو 220[16همءماع! أو عل1تاطاء]نااع 250100 التي 
تؤدي إلى تخفيض مستوى الكورتيزول. 

-١‏ متلازمة الإنتاج غيرالملائم للهرمون المضاد للإدرار 
(413ة51): 

تتمثل الآلية الإمراضية بزيادة إفراز الفازويريسين 
0 وارتباطه بمستقبلات نوعيه في القنوات 
الجامعة للكلية والذراع الصاعدة لعروة هنلي 116016 01 م100» 
مما بنجم عنه إعادة امتصاص الماء وإطراح الصوديوم ممع 
نقص في أسمولية البلازما 0512012711 125003م. 

التظاهرات السريرية والتشخيص: تتظاهر المتلازمة 
بزيادة احنباس الماء ونقص الصوديوم مع نقص أسمولية 
البلازما وزيادة أسمولية البول على نحو غير مناسب. 

لا تتظاهر أغلب الحالات بأعراض؛ وظهور الأعراض 
يصاحب سمية الجهاز العصبي المركزي؛ إذ يشكو المريض 
التعب والقهم والصداع وتبدل الحالة العقلية, وقد تتطور 
الحالة إلى الهذيان والاختلاجات ومن ثم السبات وقد تؤدي 
نادرا إلى الموت. 

ويتطلب التشخيص وجود نمقص الصوديوم من دون نقص 
حجم البلازما 07016171ا6. ويجب للتشخيص التفريقي نفضي 
حالات قصورالقلب الاحتقاني والمتلازمة الكلائية وقصور الغدة 
الدرقية وخلل الكلية الوظيفى وداء أديسون ع015625 5' 8001502 . 

والجدير بالذكر أن الحالات التي ترافق 514111 تتضمن 
أيضا اضطرابات الجهاز العصبي المركزي وأمراض الرئة 
والتأثيرات الدوائية. وتعد أورام الرئة صغيرة الخلايا السبب 
الأهم بين الأورام؛ إذ تمثل 10 من الحالات الورمية. 

العلاج: يعد علاج السبب الأساسي من أهم الوسائل 
العلاجية؛ ويجب الإقلال من كمية السوائل المتناولة إلى 5.٠١‏ 
مل يومياً في انخفاض الصوديوم ل 1٠١٠‏ مل مول/ لتر. 

وتستخدم العلاجات الدوائية في الحالات المعندة بإعطاء 
عمذاءلاء06»726010 بجرعة ١6.6-١٠٠١١ملغ/يوم‏ مجزأة على 
جرعاتء, كما يعطى الليثيوم 11010)!! أو فلودروكورتيزول: وضي 
الحالات الخطيرة المرافقة لالاختلاجات تعطى المحاليل 
المللحيه عاليةالتركيز 52110 06160010/إ! مع المدرات 


كالفوروزوميد 101505670106 التى يجب أن تعطى ببطء كي لا 
يؤدي الارتفاع المفاجىّ للصوديوم إلى انحلال الْيَلِيْنَ الجسري 
المركزي 515ئ(1201اع/ا0: ع10أم0م. 

- تقص الكلسيوم: 

تسبب بعض الأورام آفات اتحلالية في العظام مثل 
سرطانات الثدي والبروستات والرئة. وكذلك يحدث نقص 
الكلسيوم في الأورام المفرزة للكالسيتونين مثل الأورام اللبية 
/1132نالع2 للغدة الدرقية. 

نادرا ما يشكو المريض من أعراض وقد يشكو من التكزز 
وفرط إثارة عصبية عضلية. ويكون العلاج بحمن الكلسيوم 
حين ظهور العلامات مثل علامة شفوستك (011705]6) وعلامة 
تروسو 175011556210. 

4- إفراز موجهات (حاثات) القئد )ع تنام 80220020 : 

ويقصد بها إفراز هرمونات 1.11.1511 .1100 يفرز الأول 
والثاتي من الغدة النخامية أما ال 1100 فتفرزه المشيمة 
فيزيولوجياً في فترة الحمل فقط. وكذلك تفرز الهرمونات 
في أورام الغدة النخامية وأورام الأرومة الغاذيّة الحملية 
75 00125]16آم60) [5]31028عع وأورام الخلايا المنتشة يروت" 
5 ع0 وأورام الكبد الأرومية عندالأطفال 
8 وسرطانات الرئة وسرطانات الجهاز 
الهضمي. وتمثل أورام الخلايا المنتشة في الخصيتين أو خارج 
الخصينين وسرطانات الرئة أهم أسباب التثدي مع ارتفاع 
مرافق في ال 8-1100. يعالج النثدي بعلاج الحالة المسيبه. 

6 تنقص السكر: 

يحدث بسبب الأورام المفرزة للإنسولين أو أورام الجزيرة 
8 فقي المعتكلة: وكذلك تسيب الساركومات وأورام 
المتوسطة 1065006110102 نقص السكرء وغالبا ما تكون هذه 
الأورام كبيرة الحجم وتغزو الكبد وترافق الحالات المتقدمة 
من المرض. تختلف الأسباب المؤدية إلى نقص السكر؛ يُذكر 
منها إفراز عوامل النمو المشابهة للإنسولين (1012 -1011) 
وفرط استقلاب الغلوكوز وإفراز الإنسولين من خارج المعثكلة 
وزيادة مستقبلات الإنسولين. يشمل العلاج حقن الفلوكوز 
إضافة إلى استئصال الأورام المفرزة للإنسولين. وإذا فشل 
الحل الجراحي في السيطرة على نقص السكر يحقن 
الغلوكاغون طويل الأمد عضلياً وتعطى الستيروئيدات 
يجرعات عالية وكذلك ال 501112]05]9]18. 

ثانياً- التظاهرات الدموية للسرطان: 

تشكل تغيرات عناصر الدم وتغيرات عوامل التخثر 
والخلايا المصنعة للدم جزءاً من المتلازمة نظيرة الورمية. 


يفيت 


-١‏ كثرة الكريات الحمر 503]0515ط1لاء: 

أورام الكلية من أهم مسببات هذه الحالة يسبب زيادة إفراز 
هرمون الاريثرويويسين. ويتلوها ورم الخلية الكبدية 
3 ثم ورم ويلمز 101201 125ذ/الا والأورام الوعائية 
2 وبعض أورام المخيخ وأورام الرحم الليفية وأورام 
الغدة الكظرية. أما أورام المبيض المذكرة وأورام قشرغدة الكظر 
من فعالية الاريشرويويتين في تصنيع الكريات الحمر. 

ويجب نفي الأسباب الأخرى لكثرة الكريات الحمر كداء 
كثرة الحمر الحقيفي 672 205012 67013[الإءلا!0م ؛ إذ يترافق 
الأخير وارتفاع الكريات البيض والصفيحات وضخامة 
الطحال. وترافق كثرة الكريات الحمر حالات نقص إشباع 
الأكسجين على مستوى الأنسجة كما في أمراض القلب 
والرئتين وكذلك اعتلالات الخضاب. يمكن قياس مستوى 
هرمون الاريثرويويتين في الدم حين الشك بوجود أورام مفرزة 
لهذا الهرمون. 

وفى الحالات التي يتجاوز فيها الهيماتوكريت 0545 عند 
الرجال و50/ عند النساء يلجأ إلى الفصادة وعلاج الأورام 
المفرزة للاريترويوينين يحسن المشكلة الدموية. 

"- فقر الدم: 

حالات فقر الدم سوية الصباغ وسوية الكريات الحمر 
1الا701220 200 2010101016 من أهم أشكال فقر الدم 
المرافقة للسرطانء وأكثر الأسباب المؤدية إلى ذلك تنجم إما 
عن غزو الخلايا الورمية نخاع العظم أو بسبب العلاج 
الكيميائي أو الشعاعي. وتمتازهذه الحالات بانخفاض 
مستوى حديد المصل ويقاء الفيريتين ضصمن الحدود 
الطبيعية أو مرتفعاً وانخفاض مستوى الاريثرويويتين: 
وينجم ذلك عن إفرازات الورم بعض عوامل مثل 1-!! وعامل 
نخر الورم (1311). 

من الأسباب النادرة لفقر الدم وجود أورام التوتة كنا لالاط) 
الني تؤدي إلى فضر دم لاا مصنع على حساب الكريات الحمر 
983 الع 61000 ل6: عناظ مع نقص الغلوبيوئينات. 

ومن الأمراض الأخرى المؤدية إلى فر الدم الابيضاضات 
بجميع أنواعهاء وقد تكون مترافقة مع الأورام الصلبة. 

يترافق فقر الدم الانحلالي المناعي الذاتي والأورام 
اللمفاوية من النمط ب مثل ابيضاض الدم اللمفاوي المزمن 
والأورام اللمفاوية. ويرافق ذلك إيجابية اختبار (]ء0116 
'1ث<1آ) ادع «ذانا201510 وارتفاع الشبكيات وتنقص مستوى 
الهابتوغلويين وارتفاع 1(11.آ. 


ات 


ومن الجدير بالذكر أن انحلا ل الدمالمرافق لداء 
والدنسنروم 101106170212 10250510 8705 كمء11/7310 غالبا ما 
ينرافق واتحلال الدم المناعي بوجود أضداد باردة. وفي بعضص 
الحالات النادرة قد يترافق فقر الدم الانحلالي المناعي 
والأورام الصلبة مثل أورام المبيض وأورام الجهاز الهضمي 
والرئة والثدي والكلية. للستيروئيدات شأن مهم فى علاج 
هذه الحالات مع أن فعالينها تكون أحسن في الحالات غير 
المصاحبة للأورام وغالباً ما تختفي الأضداد عند السيطرة 
على النمو الورمي. 

*- فقر الدم الانحلالي بسبب اعتلال الأوعية الدقيقة 
2 غ1 (امصسعط عتطادمهتعص دمتعت : 

يتصف بانشطار الكريات الحمر الناجم عن تغيير في بنية 
الأوعية الدموية الدقيقة بسبب تكاثر بطانة الأوعية الشعرية 
(الشرينات) ونمو الورم؛ أو بسيب ترسب الليفين 110110 ضمن 
الأوعية الدموية مع ما يرافقه من نقص في الصفيحات. 

قد يسهم التخثر المنتشر ضمن الأوعية (110) في حدوث 
فقرالدم الانحلالي في السرطانات المنتشرة؛ إذ يتسبب ترسب 
الليفين بانفصام الكريات الحمر 0515/ا50115]00 وينلازم ممع 
وجود كريات حمر صغيرة ومكورة 6م1005 مع 
ارتفاع الشبكيات. وتترافق هذه الحالة والسرطانات الفدية 
للجهاز الهضمي والرثه والموثه. 

1- كثرة الصفيحات الدموية 12012503:10515): 

تترافق خاصةه وداء هودجكن والأورام اللمفاوية الأخرى 
وقد تكون جزءاً من الحالة المرضية كما في داء كثرة الحمر 
الحقيقية وابيضاض الدم النقوي المزمن. 

ومن الواجب نفي الحالات الالشتهابية 1011300102]01 
والنزوف وعوزالحديد وانحلال الدم واستتصال الطحال. 
نادراً ما تؤدي هذه المتلازمة إلى النزوف أو زيادة التأهب 
للتخثر لذلك لا يستطب علاجها. 

6 قلة الصفيحات دنصءم030طترمعط): 

تنجم عن العلاج الكيميائي أو التخثر المنتثر ضمن الأوعية 
أو ارتشاح الخلايا الورمية في نقي العظم؛ والجدير بالذكر أن 
نقص الصفيحات بسبب مناعي قد يترافق والأورام اللمفاوية. 

وقد تستجيب حالات قلة الصفيحات المناعية للبريدنيزون 
بجرعات كبيرة ويتم استئصال الطحال حين فشل العلاجات 
الدوائية. 

5- التهاب الوريد الخثري وتاأطء1 امه طدروطط): 

وصف هده الحالة السريرية العالم 17010556210 وهى 
تتصف بتخثر الأوردة المتكرر وعدم الاستجابة للوارفارين 


وحصول الخثرات في أماكن غير شائعة. ترتبط هذه الحالة 
بأورام المعثكلة على نحو ملحوظ وكذلك بالأورام الفدية في 
الثدي والمبيض والموثة. 

تَنْشُط عوامل التخثر مثل العامل ١‏ و1آ1/ و1 وآ 
والفيبرينوجين ومنتجات انشطار الفيبرين 110110 
(110) 5اءنا100م 2203050عع0 وزيادة إننتاج مفعلات 
البلاسمينوجين ونقص مثبطاتها وتنشيط الصفيحات 
وكذلك التصاق الصفيحاتء مما يؤهب لزيادة خطورة 
التخثر. ويكلمة موجزة فإن اضطراب التوازن بين عوامل 
التخثر وانحلال الليفين 515/إ11671001 يرجح كفة التخثر مع 
ما يرافقه من نقص البروتين © والبروتين 5 ومضاد الثرومبين 
والإنتاج المباشر للثرومبين وزيادة الصفيحات. 

يعمد التشخيص على قياس الجزيء 01567 -(1 ونصوير 
الأوعيةالدموية بالأمواج فوق الصوتية 100و5دع1م011© 
لإدام1535020852نا. ويعتمد العلاج على الهيبارين أو الهيبارين 
ذي الوزن الجزيئي المنخفض (1.10117/11) والوارفارين. 

- التخثر ال منتثر ضمن الأوعية والاعتلالات الخثرية 
15 همه [ناع 602 220 2102 اناعدم عدأناء3525 هاما 260 ستدرءدوتل 
(6210): 

تحدث في المصابين بالسرطان حالة من فرط عوامل 
التخثر كالفيبرين ومنبجات انشطار الفيبرينوجين وارتضاع 
الصفيحات وزيادة الفيبرينوجين؛ مما يخلق حالة من 
الاضطراب الْثَمَثَّل بالتخثر المنتثر ضمن الأوعية مع ما 
يقابله من انحلال الليفين. 

يحدث ال 110 في حوالي 7 من المرضى المصابين بالأورام 
الصلبة ولاسيما الأورام الغدية. 

ويرى في هذه الآفة مخيرياً نقص الصفيحات وتطاول 
زمن البروثرومبين وزمن الثشرومبوبلاستين الجزني . 11) 
2177 ونقص مستوى الفيبرينوجين وزيادة منتجات انشطار 
الفيبرين و0112 -(1. 

تعالج حالات التخثر المرافقة لسرطان الدم النقوي الحاد 
من النمط 713 ب 24 -ءأمملاءم -قهة-311 الفعال في إيقاف 
حالة التخثر المنتشر, أما في الأشكال الأخرى للسرطان فلا 
تتجاوز فعالية العلاجات ثلث الحالات. وحين حدوث النزوف 
تنقل البلازما والصفيحات الدموية؛ ويعطى الهيبارين في 
حالات التخثر(في غياب نقص الصفيحات الشديد). 

يمنع اسنتخدام 2010 1016م3:21203 فيما عدا الحالات 
النادرة التي يكون فيها السبب الأساسي للتخثر المنتثر انحلال 
ليفيني أولي؛ عندها فقط يسمح باستخدام الدواء بحدر. 


8- التهاب شفاف القلب الخثري غير الجرثومي 
5ن لمةع0ل20 عتأامطصصوعطا لمتعغع2طدمم: 

قد يحدث مع التخثر المنتثر ضمن الأوعية أو من دون 
ذلك. تتميز هذه الحالة بترسب الصفيحات والليفين على 
صمامات القلب في الطرف الأيسرء ومع أنها تتظاهر بنفخة 
قلبية أحياناً فإن معظم الحالات تكون صامتة. يعالج المرض 
الأساسي. ومضادات التخثر مضاد استطباب لأنها تزيد من 
احتمال النزوف. 

كالثا- التظاهرات الهضمية للسرطان: 

١-اعتلال‏ الأمعاء المفقد للبروتين ع3أو0! -5أء)معم 
الطغدمه"ع ام : 

يتم إنتاج البروتين على نحو طبيعي أو متزايد وتكمن 
المشكلة بفقد البروتين عن طريق زيادة نفوذية المخاطية لعيب 
في تشكلها أو بسبب تقرحات أو تأكل المخاطية أو بسبب 
الانسداد اللمفاوي. 

يحدث نقص الألبومين في معظم سرطانات الجهاز 
الهضمى بما فيها الأورام السرطاوية 031010010 وساركومة 
كابوسي 53500103 12300515 وكن لك تعد إصابة الأمعاء بداء 
هودجكن وغيره من الأورام اللمفاوية سبباً رئيسياً لهذه 
المتلازمة. تفقد البروتينات في الجهاز ا لهضمي - بعكس فقّد 
البروتين بسبب كلوي- بغض النظر عن حجم البروتين» 
ولذلك تُطرح بروتينات متعددة مثل الألبومين 
والغلوبيولينات المناعية» وينجم عن ذلك نقص العناصر 
المعدنيه المرتبطة بالبرونين كالحديد والنحاس والكلسيوم. 

تظهر في المرضى درجات منفاوتة من الوذمة المحيطية 
والضمور العضليء ويتم التأكد من التشخيص بقياس 
مستوى الالبومين وكذلك قإن معايرة 15أ5م/0-132)]1159 - الذي 
يطرح بالبراز من دون تعديل في بنينه الجزيئية - يعطي 
فكرة عن مقدار الخسارة بالبروتين. 

يتم العلاج بالسيطرة على المرض الأساسي مع تعديل 
التغذية فالمريض المصاب بنقص البروتينات الناجم عن 
انسداد الأوعية اللمفاوية مثلاً يحتاج إلى تغذية قليلة 
الشحوم: وقد يحناج إلى الشحوم الثلاثية منوسطة السلسلة 
(0أقطء تاناتلع)؛ إذ إن هذه الشحوم لا تمتص عبر الأوعية 
اللمفاوية المعويه» ويسحسن نحو 25١٠‏ من المرضى بالعلاج 
المناسب للسرطان والتغذية المناسبة. 

"- القهم والدتف عند مرضى السرطان 200 3لئزع:220 
دلناء داع : 


هذه المتلازمة من أكثر المتلازمات المرافقة للسرطان شيوعاً 


وتتميز بتقص الشهية ونقص الوزن والضمور العضلي وفقر 
الدم والوهن والتغيرات الاستقلابية في العناصرالمولدة 
للطاقة؛ وتعد هذه المتلازمة حين حدوثها من العلامات ذات 
الإندذارالسيئ وهي تصيب أكثر من 5٠‏ بدرجه خفيفه ولكن 
6 من المصابين يفقدون أكثر من ٠١‏ من وزن الجسم. ومن 
الأمورالمهمة لحدوت هذه المتلازمة واستمرارها وجود العامل 
الورمي التنخري (17/1-0) مع العوامل الأخرى مثل 1-6آ1) 
وغاما انترفيرون وعامل اللوكيميا المثبط و1-.11. إضافة إلى 
أن مركز تنظيم الشهية في الجهاز العصبي المركزي يتأثر 
بعوامل ورمية مثل إفراز السيروتونين عدا العوامل 
التشريحية والنفسية المعقدة. 

تشملالعلاجات الدوائية محرضاتالشهية 
والستيروئيدات والبروجسترون ومضادات الكآبة والمسكنات 
ومضادات القياء. ويعد هرمون البروجسترون على شكل 
1268651101 أو 5]6506عع108م/ا7216010 من محرضات الشهية 
عدا أنه يُنقص من فقد الشحوم. 

رابعاً- التظاهرات الكلوية عند مرضى السرطان غير 
المصابين بسرطان الكلية: 

قد يحدث الاعتلال الكلوي بسيب علاج الأورام بالأشعة 
والأدوية الكيميائية مثل ال 12]12م15© وكذلك بسبب ارتشاح 
ورمي من مصدر خارج كلوي كما هو الحال في سرطانات 
الدم والأورام اللمفاوية إضافة إلى ترسب بعض العناصر من 
منتجات الخلايا كحمض البول والكلسيوم. وقد تكون 
التبدلات على مستوى الأنابيب أو الكبَيبّات الكلوية أو الطرق 
الجامعة. 

ويعتقد أن ٠١‏ من متلازمة الكلاء مجهولة السبب 
5105012 111016مع2 12ط:م1010 تصاحب السرطان وتمتاز 
بالبيلة البروثينية وارتفاع الضغط والبيلة الدموية المجهرية, 
ويجب الانتباه لاحتمال حدوث تخثر الوريد الكلوي في 
حالات فقد البروتين الشديد ولاسيما 5 15ع]20م . وبعد داء 
هودجكن من الأسباب المؤدية إلى اعتلال الكبَيبّة الكلوية كما 
هوالحال في اعنلال الكبيبات قليل النبدلات [1210108 
015625 3286طع): ويرافق التصلب الكبيبي حالات ابيضاضص 
الدم اللمفاوي المزمن والأورام اللمفاوية من النمطات 
وابيضاض الدم النقوي الحاد. 

خامسا- التفيرات الجلدية المرافقة للسرطان: 

الشواك الأسود 05ه210وأه 330]80515 يتميز هذا الداء 
الجلدي بفرط تصبغ رمادي ويني قاتم مع قشيرات ذات 
ملمس مخملي. قد يصاحب الأورام أو يكون سليم المنشأ. 


5٠ 


وتحدث معظم الإصابات فى العنق والإبط ومناطق الثنيات 
والمنطقة التناسلية والشرج. وعند ارتباطه بالأورام فإن 
سرطانات الجهاز الهضمي تأتي على رأس القائمة ولاسيما 
سرطان المعدة؛ وقد يصاحب سرطان الرئة والثدي والمبيضص 
والسرطانات الدموية. وقد يكون ظهور التَّقْران الْمشّي 
15 6 1ع00111ع: أو ما يسمى علامة ]15612 - زءعو5ع.] منبئاً 
بحدوث السرطان. وظهور تَقْران التَّهَايَات 215 20 
2 يعد من التظاهرات الجلدية للأورام, 
ويتصف بالشكل الصدفي المتناظر في الأطراف: ويحدث على 
نحو أساسى عند الذكور المصابين بسرطان الخلايا الشائكة 
للمريء والرأس والعنق والرثة. 

أماداء باجت الحلمة 356ه15ل 2386]'5 قفيتصف بأفات 
شبيهة بأكزيمة حلمة الثدي ترافق سرطان الثدي. 

أماداء باجت خارج الثدي فيتوضع في المنطقة التناسلية 
عند النساء والرجال وحول منطقة الشرج. ويشاهد 5٠‏ من 
حالات داء باجت خارج الثدي في سرطانات الرحم والمستقيم 
والمثانة والمهبل والموثة. 

ومن التظاهرات الجلدية المرافقة للسرطان جلادات 
العدلات 5ع2222]05عل ء!اأطامم اناعم أو مُتَلاَزْمَة سويت 5']ع/5171 
00 التي نتميز بالحمى وزيادة العدلات مع ظهور 
إصابة جلدية حمراء مؤلمة مرتفعة عن سطح الجلد في 
مناطق الوجه والعنق والأطراف العلوية: ويتم في هذه الحالة 
ارتشاح الطبقات السطحية من الأدمة بالعدلات. يكون السبب 
في هذه المتلازمة ورمياً في 7١‏ من الحالات, والأكثر منها 
شيوعاً هو ابيضاض الدم النقوي الحاد. ويعتقد أن السبب 
في حدوث فرط النحسس, والاستجاية للستيروئيدات تكون 

ومن التظاهرات المصاحبة لهذه الحالة وجود تَقَيّح الجلّد 
الغنفريني 53115567051017 0061113لإ0 الذي يتظاهر باندقاعات 
جلدية صغيرة ومؤلمة يتلوها تقرح وتقيح مع تنخرفي قاعدة 
الآفة الجلدية. وتظهر الدراسات المجهرية ارتشاحا بالخلايا 
اللمفاوية أو العدلات وترافق الأورام الجلدية القاعدية أو 
شائكة الخلايا وكذلك الأورام اللمفاوية الجلدية من النمط 
تب 

الحماميات: 

الحمامّى المْلَفْمَةٌ الدائمّة 5 8315261011 111213 3ء: 
تتظاهر بتطور سريع لحلقات حمامية حول مركز واحد 
يرافقها تقشرء تظهر على مناطق الجذع والأطرافء وتسبق 
الخباثات في نحو 286٠١‏ من الحالات ولاسيما سرطانات الرئه 


والثدي والرحم والجهاز الهضمي. 

الحماميى المتنقلة المتندخرة (1021872]01 ا 
دمع طارمىء تار يحيود متراكفة وأورام الفلوكاهمّون 
82+ على شكل بقعي حخطاطي وتتطور نحو التقشر 
وتنخر البشرة على الوجه وأسفل البطن والعجان والأليّة 
وتزول هذه التظاهرات بعد استتصال الورم؛ ولكن في حالات 
الأورام الانتقالية يتميز سير الآفات الجلدية بالاشتداد 
والهجوع؛ ويفيد اسنتخدام ال 501072]05]2]18 في تثبيطه لإ فراز 
الفلوكاعون. 

سادسا- التظاهرات العصبية للسرطان 

تعد الأمراض العصبية جزءا من المتلازمة نظيرة الورمية 
حين تحدث في المصابين بالأورام ولا تكون ناجمة عن تأثير 
مياشر للورم أو خمج أو اضطرابات استقلابية أوسمية دوائية. 

وق عرفت بعض الأضداد الذاتية ضد مستّضدات 
المصبونات والديق العصبي والخلايا العضلية في العديد 
من المتلازمات العصبية نظيرة الورمية. وتعد الأضداد الذاتية 
جزءاً من الآلية الإمراضية ولذلك يستخدم التثبيط المناعي 
بنجاح في علاج بعض هذه الحالات. 

-١‏ اعتلال الأعصاب الحسية تحت الحاد واعتلال الدماغ 
والنخاع والأعصاب لصة )وم معتاعم نزروكمعد غعغناءةطتاد 
5 تناع صماء زسره !2 تلمععم : 

يحدث على نحو وثيق مع سرطانات الرئة صفيرة الخلايا 
ويصيب عدة مناطق في الجهاز العصبي المركزي والمحيطي 
ويترافق والأضداد المسماة 11 -2011 التي توجد في مصل 
المرضى المصابين بسرطان الرئة صغير الخلايا من دون غيرها 
من الأورام: وقد توجد هذه الأضداد بكميات ضئيلة في هؤلاء 
المرضى من دون أن ترافقها التظاهرات العصبية ويضسر 
وجودها على أنه استجابة مناعية لكبح النمو الورمي. 

تختلف التظاهرات العصبية من مريض إلى آخر فقد 
تكون بشكل اعلال عصبي حسي مع فقد جهد الفعل 20]1028 
6031م للأعصاب الحسية؛ ويظهر في السائل الدماغي 
الشوكى ارتفاع نسبة البروتين والخلايا اللمفاوية مع ارتشاح 
الخلايا اللمفاوية فى عقد الجذور الظهرية :]200 [00158 
8 وفقد في العصبونات. يبدو أن مثبطات المناعة غير 
مجدية في هذه الحالات ولكن الهجوع التلقائي أمر ممكن. 
وكذلك قد يخفف علاج الأورام المسبية من حدة الإصابة 
العصبية. 

؟- التهاب الدماغ الحوفي 5ذ)تادطمععم عنطصذ!: 

ترافقه أعراض عصبية مثل اضطراب الذاكرة والتهيج 


والاختلاجات ويشابه في ذلك التهابات الدماغ الفيروسية. 
يفيد التصوير بالمرنان (11581) في إظهار المنطقة الصدغية 
الإنسيّة 280121غ] 765121 المصابة وينفضي وجود انتقالاات 
ورمية. بالاحظ ارتفاع كميه البروتين وعدد الخلايا اللمفاوية 
في السائل الدماغي الشوكي. وتبدي خزعة المنطقة المصابة 
في الفص الصدغي ارتشاحاً بالخلايا اللمفاوية حول الأوعية 
الدموية. 

وقد يرافق التهاب الدماغ الحوفي سرطان الرئة صغيرة 
الخلايا وسرطانات الخصية وبعض حالات سرطان الثدي. 

؟- اعتلال الجهاز العصبي المُسْتَقِل 21001101:11 
2113م150نا2: 

يتظاهر باضطرابات المثاتة والخزل المعوي وهبوط 
الضغط الانتصابي ويترافق وأورام الرئة صفير الخلايا 
ووجود أضداد للضفائر العصبية مثل أضداد مستقبيللات 
الاستيل كولين النيكوتينية وقد تتحسن وظيفة الحركة 
المعوية باستخدام مثبطات مضادات الكولين استراز 

4- تنكس المخيخ المُتَرَقي تدالعطءععء ع لاأووع رع 0م 
هلومع مععع0: 

يشكو المريض صعوبة المشي على مدى أسابيع إلى أشهر 
مع ازدواج الرؤية والدواروالرارَاة 15 وعسر التلفظ. 
وقد تظهر الدراسات الشعاعية ضموراً مخيخياً منتشراً وعدم 
وجود نقائل ورمية؛ ويبدي تحري السائل الدماغي الشوكي 
ارتفاع البروتين والخلايا اللمفاوية في المراحل الأولية 
للمرضء ويعد فقد خاذيا بوركينج 1:112[2ا في المخيخ من 
أكثر الموجودات التشريحية المرضية شيوعا. 

قد يحدث المرض في الشباب المصابين بداء هود جكن وقد 
يتظاهر بعد علاج المرض الأساسيء؛ وقد يحدث في المصابين 
بسرطان الرئة صغير الخلايا والمصاحب للأضداد 11[ -ناة. 

- فقد الرؤية نظير الورمي 1055 ه1515" 25)12[ممعصههم: 

يغلب في حالات المتلازمات نظيرة الورمية المرافقة لفقد 
الرؤية إصابة الشبكية واستحالة في مستقبلات الضوء؛ إذ 
يشكو المريض من عمى ليلي أو تشوش الرؤية. وقد نترافق 
هد هالإصابات ووج ود الأضداد مثل 
(مععنأهة لقصلاعع 25501260 -قتممماءدء) كلذ -01]م3: وقد 
تكون الإصابة على مسنوى العصب البصري مع دلائل شحوب 
العصب البصري من دون اضطرابات تصبغية في الشبكية. 

كك الرمّع المضلي- رمع العين 72301015 - 5010013م0: 

اضطراب في حركية العين يرافق أورام الأرومّة العصبية 
8 لذلك ينصح يالبحث عن هذه الأورام في 


امه 


الأطفال المصابين - معدل الأعمار عند الاصاية ١8‏ شهرا - 
وتصيب الإناث بنسبة أكبر من الذكورء ويقدر أن ه فقط من 
الحالات ترافق السرطان. 

- اضطرابات الأعصاب الحركية نظيرة الورمية: 

تحدث الإصابات العصبية الحركية للأعصاب في المصايين 
بالأورام اللمفاوية والأورام الصلبة؛ وقد تعبر الإصابة 
العصبية عن إصابة ميروسية في الأعصاب المحركة السفلية 
010 100]01 101761 مؤدية إلى ضصمور عضلي. وتتظاهمر 
الإصابة العصبية بضعف حركي منتعدد البؤرويعض الشكاوي 
الحسية: ويلاحظ ارتفاع البروتين في السائل الدماغي 
الشوكي من دون وجود خلايا. 

قد تتحسن الأعراض تحسنا مؤقتا باستخدام 
الفلوبيُولينات المناعية 0ع1 وريديا والجرعات العالية من ال 
15010 قلعم الإطاع 1 . 

6- اعتلال الأعصاب المحيطية نظيرالورمي 
دع تطاهم "تناع لدع طامضعم 193أكدأممعمة::3م: 

يتظاهر اعتلال الأعصاب الحسي الحركي تحت الحاد 
بضعف أو فقد حسي متناظر ومترق تدريجياً ولاسيما في 
الأطراف السفلية؛ ويرافق سرطانات الرئة على نحو أساسي. 
تظهر الدراسات الفيزيولوجية العصبية تغيرات في المحوار 
7 وتبدي الخزعة خليطاً من الأذية المحوارية مع زوال 
التُخاعين 0 2 . وهناك شكل خاص يصيب 
المصابين بداء هود جكن يسمى اعتلال جدور الأعصاب العديد 
الحاد /ا[24م520121010261150/ا01م عأناء3 وهو يشايه متلازمة 
غيلان باربه 82516 -010111310) الذاتية؛ ويعالج بفصادة البلازما 
أو الغلوبيولينات المناعية عن طريق الوريد. 

ترافق اعتلالات الأعصاب الحسية الحركية المصابين بالورم 
النموي المنعدد 101012ع/إ12 16م10101]1: وكذلك قد يسبب الداء 
التشواني 5 المرافق اعتلال أعصاب حسيا حركياً 
مؤماً. ونادراً ما تستجيب هذه الاعتلالات للعلاج بمثبطات 
المناعة, وقد تكون الإصابة العصبية جزءا من متلازمة تدعى 
متلازمة (2058315) التي تتزامن فيها الإصابة باعتلال 
أعصاب عديد مع ضخامة كبدية وطحالية واعتلالات غدية 
وتغيرات جلدية. 

من المتلازمات المرافقة لداء هودجكن التهاب أعصاب 
الضفيرة العضدية الذي يجب تفريقه عن الارتشاح الورمى 


قوت 


للضفيرة؛ وتتميز المتلازمة بالألم عند بدء الهجمة بعكس 
الإصابةالناجمة عن المعالجة الشعاعية. 

سابماً- الاعتلال المفصلي العظمي الضخامي 
117) دم معطا عدمع)05 عتطممتاععمقط: 

هو تعجر الأصتائع 18مطاناء وتحظة سمحاقي؛ يتظاهر 
بتمدد الأنسجة الرخوة حول الأظافر مع فقد الانحناء 
الخطي الطبيعي الموجود عادة ما بين الاظافر والجلد المحيط 
مع تعظم سمحاقي في عظام الظنبوب والفخذ على نحو 
خاص. قد تحدث هذه المتلازمة مع سرطانات الرئة غير 
صغيرة الخلايا والانتقالات إلى الرئتين وسرطانات المنصف 
كأورام المريء والتوتة 5لاقالا!) وأورام الخلايا المنتشة 56170 
[اء» والانتقالات الورمية للمنصف. وتفيد مضادات الالتهاب 
غير الستيروئيدية في تسكين الألم إضافة إلى علاج الأورام 
المسبية لهذه المتلازمة. 

ثامنا- الحمى: 

من الأعراض الشائعة التي تحدث في 7١٠‏ من المرضى 
المصابين بالأورام؛ وغالباً ما تكون من مصدر خمجي أو قد 
تنجم عن الأورام أو الأدوية أونتيجة نقل الدم أو الاضطرابات 
المناعية الذاتية: والأمرالذي يجب الانتباه له هو قلة العدلات 
8 المرافق؛ إذ تنجم الحمى في ثلثي الحالات عن 
الخمج ويوجود عدد جيد من العدلات, فيؤلف الخمج 1/٠١‏ 
من أسباب الحمى ويبقى 45 من الحالات غير مفسر. تشكل 
الأورام نفسها سبيا مهما لارتفاع الحرارة نتيجة إفراز 
السيتوكين (1-.11) والعامل الورمي النخري (1711). ومن أهم 
الأورام سرطان الكلية الذي يرافق 5٠‏ من الحالات ويتلوه 
سرطان الكبد في /"١‏ منها. 

وترافق الحمى داء هودجكن وكذلك الأورام اللمفاوية 
الأخرى :16/6 0أ6]وم2 - [أء2 إضافة إلى العديد من الأورام 
الصلبة. 

ويعد الانتياه لقلة العدلات المرافقة للحمى وعلاجها 
المناسب بالمضادات الحيوية واسعة الطيف حجر الأساس في 
التدبير, أما الحالات غير المرافقة لقَلة العدلات - وبعد نضي 
المصدرالخمجي - فيفيد فيها إعطاء مضادات الالتهاب غير 
الستيروئيديه مثل ال 721067 و12ع1700106]3: وكذلك 
تستخدم الستيروئيدات علاجاً عرضيا للحمى بفعل تثبيط 
البروستاغلاندين 82 وتثبيط إنتاج [-.آ1. 


الأورام مجهولة المنشأ 


الأورام مجهولة المنشأاً أورام انتقالية منشؤها الأولي وقت 
التشخيص غير معروف. وهي تقدر يبنحو 7/-5/ من كل 
الأورام الغازية. يمكن لبعض هده الأورام أن تكون قابلة للشفاء 
مثل أورام الخلايا المنتشة 111201015 [اع© 86110 أو اللمفومات: 
لذلك فإن تقييم المرضى المصابين بهده الأورام يجب أن 
يتضمن الخزعة والتلوينات المناعية لتحديد النمط الخلوي. 

وتجري الاستقصاءات الراضة - مثل الخزعة الموجهة 
بالاستقصاءات الشماعية والتنظير- لموقع الورم والأعراض 
والحالة العامة للمريضء ولا تعد الاستقصاءات المكثفة 
مفيدة في كل الأحوال؛ لأنها قد لا تؤثشر في خطة المعالجة. 

توضع خطة معالجة المرضى الذين عرف فيهم منشأ الورم 
الأولي تبعاً لموقع هذا الورم؛أما المرضى الذين لم يحدد لديهم 
موقع الورم الأولي فتكون معالجتهم تجريبية تبنى على 
الأبحاث التي أجريت على مرضى النقائل مجهولة المنشأ. 

نشرفي المقالات الطبية عدد من هذه الحالات؛ منها مثلاً 
ثبوت وجود خباثة معيّنة بالخزعة من مكان لا يمكن أن يكون 
هو الموقع الأولي لهذه الخباثة؛ ولم يعثر على موقع أولي 
للورم استنادا إلى القصة السريرية والفحص السريري الذي 
تضمن فحص الثدي والحوض عند الأنثى ؛ وفحص 
الخصيتين والموثة عند الذكر, وكانت النتائج المخبرية طبيعية 
تضمنت التعداد العام وتحاليل الدم الكيميائية وكذلك كانت 
صوره الصدر البسيطه والتصوير المقطعي المحوسب للبطن 
والحوض وتصوير الثدي واختبار 254 عالاءعم؟ -105]2]6م) 
(مع32118. 

الوقوع والويائيات: 

تقدر الأورام مجهولة المنشأ بنحو ؟/- 5/ من كل الأورام 
الغازية: وإن نسبة الوقوع الدقيقة غير معروفة تماما؛ ولكنها 
تعادل نحو 490٠00-80 ,60٠0‏ إصابة جديدة عالميا في السنة: 
وهي تقارب نسبة الحالات الجديدة من أحد الأورام التالية: 
لمفومة لاهودجكن, أو الميلانوماء أو الابيضاضات أو أورام 
الرأس والعنقء أو أورام المريء» أو أورام المعثكلة:؛ أو أورام المبيض» 
أوأورام الكليه؛ إن عدد الوفيات السنويه غير معروف بدقة: 
ولكن بعد معرفة أن أورام المعثكلة والرئة هي الأورام الأولية 
الأكثر شيوعا في المصابين بالأورام الانتقالية مجهولة المنشأ 
الذين حدد الموقع الأولي لمرضهم؛ فإن العدد هو تحو 5.0٠0١‏ 
وفاة سنويا. 


شادي بشلاوي 


وقد أسهم تطور تقنيات التشريح المرضي والاستقصاءات 
الشعاعية والتنظير في إنقاص نسبة الوقوع في العقد 
الماضي. 

متوسط عمر الإصاية بهذه الحالات هو تحو 08 سنة 
يحدد الموقع الأولي للمرض بالاستقصاءات التي تجرى قبل 
الوفاة في نحو 220-٠١‏ من المرضىء وبإضافة الدراسات التي 
تنجرى بعد الوفاة ترتفع النسبة حتى ./6١‏ 

تبين بالاستقصاءات قبل الوفاة ويعدها أن الأماكن البدئية 
الأكثر شيوعا لهذه الأورام هي المعثكلة /٠١‏ والرئة 2/18 
والكبد 2/١١‏ والقولون 2/2٠١‏ والمعدة 8/, والكلية 5/: والمبيض 
9 والموثة 1. 

الأسباب: 

تشرح بعض النظريات آلية حدوث النقائل المجهولة المنشأء 
وتتضمن: 

- الاستتصال الجراحي السابق للورم الأولي من دون أن 
تحدد طبيعنه النسيجية. 

- التراجع التلقائي للورم الأولي بعد أن يعطي النقائل. 

- عدم القدرة على تحديد المنشأ الأولي للورم بسبب صغر 


8 8 
- تغطية المنشأ الأولي للورم بالكتل النقائلية الكبيرة. 
الأعراض السريرية: 


تختلف الأعراض السريرية تبعا لموقع النقائل وقد يرافقها 
أعراض بنيوية مثل نقص الوزن والوسن والدعث؛ وتتضمن 
الأعراض الأكثر شيوعا الألم (7270): وكتلة كبدية مع أعراض 
بطنية (0؛/)؛ ومرضاً عقديا (270)» وألماً عظمياً أو كسورا 
(16): وأعراضاً صدرية (215): وأعراضاً عصبية مركزية 
(ة1). 

قد يوجه موقع النقائل في الأورام مجهولة المنشأ إلى 
المنشأ الأولي للورم فوق الحجاب الحاجز أو تحته؛ فالنقائل 
الرئوية يحتمل - على نحو أكبر- أن تكون من منشأ فوق 
الحجاب الحاجز (الدرق أو الثدي أو الرئة)؛ في حين تنشأ 
النقائل الكبدية على نحو أكثر شيوعاً من موقع تحت 
الحجاب الحاجز (المعشكلة أو الكبد أو القولون أوالمستقيم أو 
الكلية أو المبيض أو الموثة أو المعدة). 

ويحتاج تشخيص المرض الأولي دائما إلى فحص دقيق 
يتضمن: الرأس والعنق والثدي والمستقيم والحوض. 


الاستقصاءات: 

الخزعة: يجب أن تجرى الخزعة لكل المصابين بالأورام 
مجهولة المنشأ إن أمكن: وقد وجد أن الأنماط النسيجية 
الأكثر شيوعاً في هذه الحالات هي الأورام الغدية (50/) 
والأورام حرشفية الخلايا (15) والأنماط سيئة التمايز (750). 
أما الميلانوما والساركومة فغير شائعة. 

ومن الضروري إجراء التلوينات المناعية ولاسيما في الأورام 
سيئة التمايز إذ إن /07١- 77١‏ من المصابين بها قد يكونون 
مصابين بلمفومة لاهودجكن التي تعد قابلة للعلاج الشافي. 

ومن المفيد توقع وجود الأورام المنتشة والأورام الغدية 
العصبية التي يعد علاجها شافيا أوذا فائدة كبيرة في تحسين 
نوعية الحياة. 

وحين لا تفيد التلوينات المناعية يمكن إجراء التحليل 
الصبغي (الكروموزومي) الذي قد يحدد وجود إزفاء مثل 
)١1١,71(‏ في ساركومة ايونغ وال (52151). 

والعمل المشترك بين طبيب الأورام والمشرح المرضي مهم 
جدا في هذه الحالات للوصول إلى أكثر طريقة دقة في 
التشخيص. 

الاستقصاءات الأخرى: 

يجب إجراء تحليل الدم المنوالي وتقييم وظائف الكلية 
والكبد. وتفيد الواسمات الورمية في بعض الحالات؛ إذ إن 
الرجال المصابين بأورام مجهولة المنشأ يجب أن يجرى لهم 
لنفي احتمال وجود سرطان الموثة؛ والقيم الطبيعية ل 
ألفا - فيتويروتين (215 وموجهة الغدد التناسلية المشيمائية 
البشرية 10م802200:0 110510012© 1101130 -0] (00000) تستيعد 
وجود أورام خلايا منتشة خارج الأقناد. وقد يفيد عيار-4.15م© 
3 في النساء المصابات بنقائل معزولة إلى العقد الإبطية, 
ويفيد عيار 08125 في النساء المصابات بسرطان غدي 
حليمي في الصفاقء والنساء المصابات بأورام اغذائية يمكن 
أن يرتفع لديهم 0000. 

من الطرائق الشائعة في مقارية المصابين بالأورام مجهولة 
المنشأ إجراء مراجعة للتشريح المرضي وفحص سريري وصورة 
بسيطة للصدر؛ وصورة الثشدي؛ وهو ما يُجنى منه معظم 
المعلومات. ويزيد إجراء 01 احتمال تحديد المنشأ الأولي 
للورم (مثل أورام الرئة صغيرة الخلايا وأورام المعثكلة)؛ ويعد 
التصوير الطيقى المحوسب متعدد الشرائح - عام1)1نام (01) 
6ن للصدروالبطن والحوض إجراء سريعاً وغير راض نسبياً 
ومفيدا في كشف الأورام ذات الحجم الصغير, وقد يساعد 
على تحديد المنشأً الأولي للورم؛ وبالتالي الإنذاروخطة 
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المعالجة. 

ونفيد معايره ثيروغلوبيولين المصل إضافة إلى الخرعة 
بالإبرة الدقيقة من النسيج الدرقي في تحديد المنشأ الأولي 
للورم في بعض المرضى الذين لديهم عقيدات درقيه باردة 
ونقائل مجهولة المنشا. 

لا يستطب التنظير الهضمي وتنظير البطن إلا حين وجود 
أعراض سريرية تتطلب إجراءه. 

يجب إجراء تنظير علوي شامل لام3067200560م وخزعات 
عمياء من البلعوم الأنفي والفموي واللوزتين حين توقع وجود 
أورام الرأس والعنق (مثال: وجود عقيدات ورمية خبيثة). 

والقياسات المنوالية للواسمات الورمية 0815-3.9 -, 
9 08125 084 لا تفيد في تحديد المنشأ الأولي للورم؛ 
لأنها لا تعد نوعية لتوضع ورمي معيّن. 

المعالجة: 

-١‏ الجراحة: تعد الجراحة خياراً علاجياً مهما في 
المصابين بالنقائل مجهولة المنشأ مثل وجود نقيلة دماغية 
معزولة: أو خيارا تلطيفياً مثل الجراحة الوقائية في النقائل 
العظمية في حالات انضغاط النخاع الشوكي. ويعدً اشتراك 
الجراح والمعالج الكيميائي الطريقة المثاليه للوصول إلى خيار 
علاجي صحيح. 

؟- المعالجة الشعاعية: تستطب المعالجة الشعاعية في 
الحالات التالية: 

©الأورام حرشفية الخلايا التي تصيب العقد اللمضية 
الرقبية أو ضخامة عقدة لمفية مغبنية معزولة. 

© حين وجود نميله وحيدة ومعزوله. 

© وتعد علاجا تلطيفيا في (الألم العظمي؛ وانضغاط 
النخاع الشوكي). 

“- العلاج الكيميائي: هناك مجموعة متنوعة من برامج 
(بروتوكولات) العلاج الكيميائي استخدمت لعلاج الأورام 
مجهولة المنشأ: ونسبة الاستحابة لها نحو١؟/.‏ 

وفي العدد القليل من الدراسات العشوائية التي أجريت 
على المصابين بالأورام مجهولة المنشأ أظهرت إحداها فائدة 
إشراك ثلاثة أدوية في المصابين بالأورام الغدية مجهولة المنشأ 
وهي: ن) 0أ/[010 الى مله امداء مأءاط نامع . في حين رأت دراسة 
أخرى أن المعالجة يجب أن تتبع التوجه السريري في كل 
مريض. 

المرضى المصابون بأورام مجهولة المنشأء وتعد حالتهم جيدة 
الإنذار نسبيا تكون المعالجة محددة؛ والخيارات العلاجية 
بحسب الجدول .)١(‏ 


الأورام سيئة التمايز المتوضعة على الخط الناصف 
(الأورام المنتشة خارج الأقناد) 
- النساء المصايات بأورام حليمية مصلية أو غدية 
مصلية في جوف الصفاق 


-النساء المصايات بآورام غدية تصيب العقد الإبطية 


-السرطان حرشفي الخلايا الذي يصيب العمّد الرقبية 


- الأورام العصبية الغدية سيئة التمايز 


- الرجال الذين لديهم نقائل عظمية مع ارتفاع 
في قيم ال ذذط 


أما المرضى الذين يعد الإنذارفيهم سيئا؛ فالمعالجة تكون 
تلطيفية وتتضمن العلاج الكيميائي إذا كانت حالة المريض 
جيدة. 1 

وليس هناك دليل واضح على أفضلية بروتوكول علاجي 
محدد في هذه الحالات» ويكون الخيار بحسب الخبرة في كل 
مركز معالجة والاحتمال المتوقع للمنشأ الأولي للورم. 

تتضمن البروتوكولات الشائعه في هذه الحالات:.0أ)ةامذ5اء 
(8©1) 5817 .منءأطدءأمءأو المشاركات اللأخرى المحتوية على 
الفلورويوراسيل. 

تتضمن المشاركات الأحدث أدوية أحدث مثل: عمزطة1 9670 
65 . 06ل©ة11اع6م02. 

ويقسم هؤلاء المرضى ذوو الإنذار السيئ والذين فيهم 
1[ "25 إلى أريع مجموعات: 

أ- المرضى المصابون بتقائل رئوية متعددة فقط يمكن 
معالجتهم بالبروتوكولات المعتمدة على البلاتين (بافتراض 
أن أورام الثدي والدرق غير محتملة). 

ب- والمصابون بالنقائل الدماغية يمكن معالجتهم بتشعيع 
كامل الدماغ مع ]5005 5)6:60]30]16 للمرضى الذين لديهم 
نميلتان أو ثلاث أو من دون ذلك. 

ج- والمصابون بالنقائل العظمية يمكن معالجة النقائل 


العلاج المعتمد للحالات جيدة الإنذار من الأورام مجهولة المنشأ 


المبيضص 


اع رضم جر اوقا 
الجدول )١(‏ 


البروتوكولات المعتمدة على مركبات البلاتين 


- تعالج مثل علاج المرحلة الثالثة [11ء5)28 من سرطان 


- علاج شعاعي /علاج جراحي/ علاج كيميائي متمم 


- البروتوكولات المعتمدة على مركبات البلاتين 
والأيتوبوسايد 


- علاج هرموني كما في أورام الموثة. 


المؤلة شعاعياً وتجريب العلاج الهرموني (ثدي أو موثة) أو 
مشاركات العلاج الكيميائي» ويفيد ال 1028]65م105م015 في 
تلطيف الألم العظمي المعمم. 

د- والمصابون بالنقائل الكبدية أو الحبن الورمي يمكن 
علاجهم ببروتوكولات معتمدة على الفلورويوراسيل. 

4- العلاج التلطيضي: لسوء الحظ أن الأورام مجهولة 
المنشأ تكون فى معظم المصابين بها غير قابلة للشفاء حين 
تشخيصهاء, ويجب أن يركز فيها على العلاج التلطيفي المفيد 
وبأقل سمية لهذا العلاج. 

والمصابون بالأورام مجهولة المنشأ وسيئة الإنذار مع سلم 
الحالة العامة 52605 101101206ءم 2/5 < 25 ونقائل كبدية 
في أكثر من ثلاثة مواقع مختلفة: يفضل إعطاؤهم علاجا 
داعماً 0356 01]1176م0نا5 0651 فقط مع الااحتفاظ بالعلاج 
الشعاعي للسيطرة على الأعراض. 

البقيا: 

كان متوسط البقيا- في دراسة على /7601 مريضاً 15٠‏ منهم 
فقط تلقى علاجا كيميائياً - نحو ١١‏ شهراً مع نسبة 7١,0‏ 
فقط بقوا أحياء لمدة ه سئوات. 

كان متوسط البقيا في مرضى الإنذار الجيد (1 > 85 »2 
دون وجود نقائل دماغية). ومرضى الإنذار الجيد (1< 25 أو 


معه 


نقائل كبدية)؛ ومرضى الإنذار السيى (1< 25 مع نقائل 
كبدية) ٠١,8‏ و5 و4,؟ شهرا بالترتيب. 

الإنذار: 

تتضمن عوامل سوء الإنذار ما يلي: 

- أكثر من ثلاثة مواقع للتقائل. 
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- نقائل كبدية. 

- 255 (سلم الحالة العامة) > 2/5 
-الذكور. 

- النقائل غير العقدية. 

- ارتفاع 1.211. 


شكر وعرفان لكل من أسهم في إصدار المجلد الثامن 
هن الوصوعة الطبية التخطهة 


رئيس التحرير: الأستاذ الدكتور إبراهيم حقي 
نائب رئيس التحرير:الأستاذ الدكتور زياد درويش 
الاستشارة العلمية: الأستان الدكتور عدنان سومان والأستان الدكتور مروان بشور 
الباحثون الأساتذة بحسب الترتيب الهجائي 
أحمد علي باشا - آأصف ديوب - أمين سليمان - إياد نصار - إيمان الخطيب - تهاني العلي - 
حسان مؤذن - حميد سليمان - حنان السابق - رجاء منا - رندا عوامة - زاهرة فهد - زياد عبد الهادي - 
زياد معراوي - سعد الدين جاويش - سمير الحفار - سهام سليمان - سهيل سمعان - شادي بشلاوي - 
شريف السالم - صادق فرعون - عبد القادر آغا - عبير قدار - عدنان سومان - غسان عزيز - 
فائقة عجلاني - فواز ديروان - فيصل أبو النعاج - قصي حسين - ليلى سلوم - ماهر سلمون - 
مجدي زين - محمد القادري - محمد كلنا - محمد نبيل راجح - مروان بشور - مشير العمار - 
منال قهوجي - مها مناشي - موفق نوفل - ميخائيل جرجس - نزار مصاصاتي - نضال اسطفان - 
نعمت أديب - الهادي السعودي - هالة حديش - هيثم ندور - وسمة عشاوي - وعد الشيخ - وفاء الطير. 
امدينتا سر الموسوعة الطبية الملتخصصة : مسرة الفهد وسناء العقاد 
أمينة سر المدير العام : اعتدال مصباح شما 
مدير مكتب المدير العام : محمد هدى الشاش 
الجهاز الفني 
غسان مُنيف عيسى (رئيس القسم) - رجاء محمد الزحيلي (معاونة رئيس القسم) - 
خولة البديري - رنا قصاب - هيا السليم. 


أمينات سر الأقسام العلمية 
راما المعدني - هدى عيسى - منى الحسن- مرح الخياط - دانة العرقسوسي. 


إدارة الوثائق والاتصالات العلمية 
ريما الزين (مديرة الإدارة) - هند العلي - معالي الفيل - بحرية علي - وائل شيا. 
التدقيق اللغوي 
مها المبارك (رئيسة القسم) - فاتنة الحفار - محمد عصام قره بلا - مهند على - محمود الشاعر. 
التقانة والمعلوماتية 
م. سندس الحلبي (رئيسة القسم) - محمد ماهر الأدوبي - خزامى الجباعي - ميادة بشير - محمد زياد الزعبي. 


المدير العام لهيئة الموسوعة العربية 
الأستاذ الدكتور محمد عزيز شكري 


مم 


البحث الصفحة 


تكون الدم 1 كك الا ب 9 
مقارية المريض الدموي جاح حت مح بحم حا م دايا 
أمراض الكريات الحمر جحي انيت تيم نب 
© فيزيولوجية الكريات الحمر ع ع ع ا 

© فقرالدم صفير الكريات بعوز الحديد حبايت ----2-2- 

© فق رالدم كبير الكريات ده -2ظ ببح كي 3ك 

© فق رالدم اللاتنسجي حة نم أله ل اوت نو يت عدت 

© فقرالدم الانحلالي الوراثي الناجم عن عيب في غشاء الكرية .لل 

© فقرالدم الانحلالي الوراثي الناجم عن شذوذ الخضاب 5 ا الك تلك تك تك 

© فقرالدم الاتحلالي الوراثي الناجم عن خلل في إنزيمات الكريات الحمر ‏ 

© فقر الدم الانحلالي المكتسب عوج عي بح حم د 

© فقر الدم الانحلالي المكتسب السمي 2 1 1 اك 200 

© فقرالدم المرافق للأمراض المزمنة ع يداح وي كيرب جيم 
أمراض الكريات البيض ا 0 كك 2 0ك 2 لك 0ك 
© فيزيولوجيا الكريات البيض دحك بح هيده 

© آفات الكريات البيض الحميدة خبع د ف ديت جات حبنت 

© آفات الكريات البيض الخبيثة 3ع حت ب سف ساك 

# ابيضاضات الدم الحادة سيت سوا يحت بدابيعه 

# ابيضاضات الدم المزمنة سويد جم ع يدت ب يده 

ا اضطرابات النقي التكائرية جب بد ا كب 

* تليف النقي مجهول السبب ل ل للم 


* خلل تنسج النقي 05 05 ا ا كن 0 0ك كه 
* داء الكريات الحمر الحقيقية مت سي دب 


* كثرة صفيحات الدم الأساسي عات اف دب ماص من 
© الاضطرابات اللمفية التكائثرية 222 


كل 


© اعتلالات الفلويولينات المناعية وحيدة النسيلة أو حثل الخلايا البلازمية ل “و١‏ 


البحث 


الإرقاء الدموي واضطراباته 


© فيرَيولوجيا الإرقاء الأولي 

© الاضطرابات النازفة وعائية المنشأ 

© الاضطرايات النازفة صفيحية المنشأ 

© الانحلال باعتلال الأوعية الدقيقة 

© اضطراب وظيفة الصفيحات الوراثية والمكتسبة 
© فيزيولوجيا الإرقاء الثانوي 

© اضطرابات التخثر الوراثية 

© اضطرابات التخثر المكتسبة 

© حالات فرط الخثار 

© اتحلال الليفين (مولد الليضين) الأولي 


نقل الدم 


©الزمرالدموية 

© نقل الدم ومشتقاته ومضاعفات نقل الدم 

© ضخامة الطحال - فرط الطحالية 

© داء غوشيه 

© زرع نقي العظم (زرع الخلايا الجدعية الدموية) 


الأورام 


مسيبات الأورام 
بيولوجيا الأورام 
وبائيات السرطان 
وبائيات السرطان 
مبادئ معالجة الأورام 


© المعالجة الجراحية للأورام 
© المعالجة الإشماعية للأورام 
© المعالجة الكيميائية للأورام 
© المعالجة الحيويّة للأورام 


البحث 
© المعالجة الجينية للأورام 
© المعالجة الهرمونية للأورام 
© اللقاحات المضادة للأورام 
© معالجة آلام الأورام والمعالجة الملطفة 
© المعالجة بمضادات التولد الوعائي 
© الإسعافات الورمية 
© مضاعفات المعالجة الورمية 
أورام الجهاز التنفسي 
التغذية والأورام 
أورام الجهاز الهضمي 
أورام الجهاز التناسلي عند المرأة 
أورام الثدي الخبيثة 
أورام الجهاز البولي التناسلي 
أورام الجهاز العصبي المركزي 
أورام الغدد الصم 
أورام الرأس والعنق 
أورام الجلد الخبيثة 
الساركومات 
أورام الأطفال 
المتلازمات نظيرة الورمية 
الأورام مجهولة المنشأ 


يدن 


